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Avertissement 


Crt ouvrage, piufiulErücnl adapté ju programme des BTS 
bdtriechiKjlügie, BioanalysesetCciolreilcz, Analyses Btndc&gi- 
quez, Métiers- de l’eau. Qualité dons les industries alimen- 
üaires et les hia-indtiztnes; des DUT de biologie appliquée, 
ainsi qu'à ceux des classes préparatoires jus grandes écoles 
(type TB h, -b' adresse fout d’abord aux étudiants de tes wc- 
truns. 

L« élèvçs, dçs classes terminales. de baccalauréat techno- 
logique série STL (Sciences et Techniques de Laboratoire) 
spécialité * Biochimie - Cicnic Biologique *♦ y trouveront 
ions les éléments de leur programme avec, à la fin de chaque 
chapitre du cours, des questions repreitatni Les compétences 
attendues par le programme Leur permettant de lester Ltimi 
connaissances. 

Le murs sert de buse à la résolution des encirkes et des 
problèmes répertoriés,, avec leurs corrigés à la fin de chaque 
chapitre, dont la plupart srmt accessibles ans. bacheliers. 

Les parties en caractères de taille normale correspondent 
aux connaissances Condamenlaics, indispensables pour La 
réussi te aux examens. 

Les coinplénieiits eu caractères plus pel.il* sont des JJppflJ- 
lorid izscmcnts et des compléments aux prere rammes des ESTS, 
des DUT. des classes préparatoires ans grandes écoles {types 
TB), des DEUG et des licences du secteur hinlctgie. 

A la fin de chaque chapilrcdu cours, des questions corres- 
pondent aux compétences attendues par Les programmez, dés 
exercices Ct des problèmes avec leurs corrigés permettent de 
conforter les connaissances sur lesquelles les candidats sont 
susceptibles d’èlrc inlerrogéz. 

Cette nuuvelle édition es! à la fins le fruit d'une réaclujli- 
safion des connaissances de microbiologie, d’une adaptation 
à la té nus aluni des programmes des diverses sectimn- ayant 
un enseignement rk microbiologie, d’une fusion, du cours 
avec les exercices et problèmes et. enfin, une adaptai ion â la 
didactique de la microbiologie au vu de l’expérience pédago- 
gique après plus de 3(1 ans d'enseignement. 


Dans un volume raisonnable, l' essentiel de la miLTobiuki- 
gie, avec une volonté manquée de ne pas oublier l'cpistcmo' 
logie, est présente. L'urilisalinai de -cil ouvrage peut se Laine en 
autonomie et, à cet égard. Les paragraphes « Savçj.-vous votre 
cours 7 * ainsi que les exercices pcTTncttromt à Tétudiam de 
tester ses cunnuissancez. 

Cependant, ]' utilisation en dusse sous La direction du pro- 
fesseur me parait la plus judicieuse, car la volonté de limiter 
le Volume du Livre conduit forcement à des réductions qui 
peuvent cnliaincr, chez certains, dk> difficultés d'assimila- 
tion. 

Une mention particulière pour deux chapitrez me paraît 

indispensable : 

- le métabolisme microbien est trop souvent négligé alors 
qu'il est extrêmement important pour le mscro-oirganisiîtç. Il 
fout arrêter de considérer la microbiologie comme antnorm- 
que de la biochimie- - les deux disciplines sont mmplémcn- 
Lairez, pour ne pas dire lymbiotiques - et voir tous tes béné- 
fices que Ion peut tirer d’une bonne connais Rance des micro- 
erganremes ru rtnui dans les applications industrielles ou 
agraulimcnlaires : 

- les risques biologique ^ sont de plus en plus présents dans 
la réglementation et dans, notre quotidien, une application 
consciente ci volontaire devient indispensable. Il faut com- 
prendre les injonctions de sécurité pour les appliquer avec 
efficacité {le* problèmes liés aux infections nusueurmales 
sont une illustration de celle ignorance du monde microbien). 

Enfin un. bon micTnbinLogjsie sera celui qui. 4 rinslar du 
bon berger. tonnait bien «s « microbes ». les apprécie, cari! 
aura compris toute la diversité et la complexité de cez cirez 
qui, même s'ils ne sont que de petites sphères ou des bâton- 
nets invisibles b l'ail nu. dégagent une fuulazlique richesse, 
pas seulement biochimique. Cela en fait des êtres aussi sym- 
pathiques que les moutons du berger malgré les quelques 
loups qui se cachent dans La... biosphère. 

A. Meyer 
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Chapitre 1 


Les microbes parmi nous 


Depuis la plus haute Antiquité, les micro-orga- 
nismes uni été utilisés empiriquement pour pro- 
duire et conserver les ali me ms : la découverte du 
vin H par Noé selon la Bible ou par Dionysos selon 
les Grecs, témoigne d'une tradition remontant 
vraisemblablement à la préhistoire. De même, la 
fabrication des Dits fermentés et des fromages a 


été pratiquée depuis des millénaires dans- les dif- 
férentes régions du globe. Il s'agissait dans tous 
les cas de procédés permettant la conservation 
d'aliments hautement putrescibles comme le lait 
ou de productions saisonnières comme les jus de 
fruits. 


1. Histoire de fa microbiologie 


1 + 1 1 Origines 

La découverte des micro-organismes nécessitait 
la fabrication d'un «outil», C'est le Hollandais 
An ton y Van Leeiivrenhoek £ '1631- 1 723) qui con- 
çut le microscope le plus simple, c'est-à-dire la 
loupe. Il s'agissait d'une lentille biconvexe main- 
tenue entre deux plaques de métal* avec un assem- 
blage ingénieux permettant de déplacer l'objet et 
de faire une mise au point. Les lentilles les plus for- 
tes avaient un grandisse ment d'environ 270. Obser- 
vateur génial, Van LeeuwenhjOfik révéla aa monde 
scientifique la prodigieuse diversité des micro- 
organismes et r incroyable richesse des milieux 
naturels, comme Leau, en protozoaires, algues, 
levures bactéries, Dans des échantillons d’eau de 
rivière, des décoctions de foin ou encore dans de la 
salive. Van LecuwenhoeL décrivit le grouillement 
d’une infinie variété d'animalcules mobiles ou 


immobiles, en forme de sphère, de bâtonnet, de 
spirille, etc. Il put faire des comparaisons précises 
entre ces micro-organismes et des hématies ou des 
grains de sable. Ses magnifiques descriptions sont 
d’une précision telle qu" aujourd'hui encore, elles 
forcent l'admiration et permettent l'identification. 
Cependant, la physiologie deees organismes ne fui 
ni élucidée ui comprise. Ce n'est qu’en 1836 que 
lut véritablement interprétée la nature biologique 
des fermentations. 

1L2, Époque pastorienne 

1.2.1. Fermentations 

L’ essor de la microbiologie au cours de la 
seconde moitié du xts* siècle a été déclenché puis 
dominé par le génie de Louis Pasleur ( 1 822-1895). 


Formé à La physique et à la chimie. Pasteur, dès 
Pige de 24 ans. découvre T asymétrie molécu- 
laire de V acide tariri que, pressentant qu'elle cons* 
ri tue l’une des propriétés caractéristiques et fon- 
damentales de la matière vivante, En 1854, alors 
qu'il est doyen de la faculté des sciences de Lille, 
il entreprend l’étude de la fermentation lactique. 
Il présente en ! 857 son, fameux mémoire où il 
décrit le ferment lactique comme un organisme 
vivant, globuleux., beaucoup plus petit que la 
levure. 

Pendant 20 ans, il poursuit inlassablement ses 
travaux sur d'autres fermentations (alcoolique en 
1858, butyrique en 1861, acétique. et sur les 
maladies qui les affectent. Ces maladies sont dues 
à des contaminants que l’on peut détruire par 
chauffage à 56 °Ç, procédé universellement 
connu sous le nom de pasteurisation. 

1.2.2. Génération spontanée 

C est à cette époque que Pasteur réfute les thèses 
en cours sur la génération spontanée (selon 
laquelle les « animalcules » provenaient de la 
transformation de la matière organique) en mon- 
trant la présence de germes dans ratmoxphète, 
leur destruction par la chaleur (stérilisation) et leur 
rétention dans ses fameux ballons à col-de-cygne. 
Les organismes et fies micro-organismes ne peu- 
vent donc apparaître spontanément, comme on le 
croyait à l'époque, mais ils existent autour de nous 
dans Pair, l’eau. La terre ; leur activité peut se révé- 
ler utile (fermentation) ou nuisible (maladies). 

1.2.3. Bactériologie médicale 

Louis Pasteur et Robert Koch. (1 843*19 10) sont 
les véritables fondateurs de la bactériologie 
médicale où la théorie des germes trouve une nou- 
vel le forme en même temps qu’une nouvelle 
vigueur, 

Koch puis Pasteur démontrent de manière irré- 
futable que la bactéridie observée par Rayer et 
Davaine dans te sang des animaux charbonneux 
est ragent responsable (B. tirtihracis) du charbon 
épidémique, Dans un célèbre mémoire* Koch 
énonce les fameuses règles connues sous le nom 
de postulats do Kocfi. Pour démontrer qu'un 

l\ 


micro-organisme est responsable d’une maladie, 

11 faut ; 

- qu’il soit retrouvé dans tous les cas de mala- 
dies semblables ; 

- qu’il soit isolé en cultures pures ; 

- qu’il reproduise la maladie expérimentale- 
ment : 

- qu’il soit h nouveau isolé à partir d'animaux 
i mfeetés expérimentalement. 

C’est à Koch et ses collaborateurs (comme 
Erlich, Gaffky, Nocard, etc.) que l’on doit aussi 
d'avoi r mis au point et porté d’ emblée à un état de 
perfection incomparable toutes les techniques 
d’isolement et d’identification des bactéries 
(iab i t /. 

À la même époque* le chirurgien anglais Joseph 
Lister (18274912), à partir des travaux de 
Pasteur, inet au point la technique d’asepsie chi- 
rurgicale. 

1.2.4. Vaccinations 

Poussé par un souci humanitaire. Pasteur se pré- 
occupe de protéger l’homme contre les maladies 
infectieuses. L’étude du choléra des poules lui 
donne l'occasion de cultiver l'agent responsable 
et de l’ atténuer : les poules inoculées avec ce 
« virus » atténué résistent à l'injection d’une cul- 
ture virulente. La vaccination est née- Cette théo- 
rie des vaccinations devait trouver une année plus 
tard une éclatante confirmation avec le charbon. 
Pasteur et ses collaborateurs, Chamberland, Roux 
et Thuillier, mettent au point un procédé d’atté- 
nuation du bacille, qui devient alors vaccinant. Au 
cours de l'expérience de PtauilLy le Fort, un trou- 
peau composé de 24 moutons, 6 vaches et 
1 chèvre est inoculé avec une souche vaccinale, 

1 2 jours plus tard avec une culture moins atténuée 
puis, après un délai de 15 jours, avec une souche 
hautement virulente. Le résultat est spectaculaire 
puisque tous les animaux vaccinés sont en parfaite 
santé tandis que tes témoins sont pour la plupart 
morts. 

La prévention de la rage est la dernière grande 
œuvre de Pasteur. En dépit de l'impossibilité 
d’isülèr l’agent responsable (virus) et malgré la 
complexité de la maladie. Pasteur peut mettre au 
point des préparations de moelle de lapin 
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Tableau l.i - Principales ^tapqs &t découvertes de la midrçbicil&gie. 


Découvertes 

Auteurs 

Date 

- Premier microscope 

Van Leeutvenhoek 

1735 

- La fermentation alcoolique dam te traité élémentaire 
de chimie 

Lavoisier 

1789 

- Utilisation de la vaccine puur üC protéger Je ]a varitrie 

Jenner 

J 79b 

- Mise au point efune technique utilisant 1» chaleur 
(« upperti nation ») permettant la conservai ion des ali- 
ments 

Nicolas Appert 

um 

- Étude qualitative ci quantitative de la fermentation 
alcoolique (complétant les études de Uvniiikr) 

G^y-Lussttc 

1815 

- Nature biologique des fermentations 

Cagniard-Latour (France) 


— L'asymétrie moléculaire (acide Lartrique) 

Schwann cl Kulzing (Allemagne) 
Pasteur 

183b 

1846 

- Agent de la maladie du charbon épidémique et rôle des 
micro-organismes dans la genèse des maladies 

Rayer cl Davaine 

1850 

- Fermentation lactique 

Pasteur 

1857 

- Élude de la fermentation alcoolique 

Pasteur 

1858 

— Mise en évidence des germes dans l' atmosphère 

Pasleur 

1859 

- La fermentation butyrique * l'anaérobiose 

Pasteur 

1861 

- Études sur le vinaigre 

Pasleur 

1861-64 

- Antisepsie chirurgicale, asepsie 

Lister 

1865 

- Étude sur le vin 

Pas leur 

1866 

- Acides nucléiques 

Mischer 

1868 

- Techniques de fi nation et de colorai ion des bactéries 

Koch 

1875 

- Étude sur la bière 

Pasleur 

1876 

- Stérilisation par la chaleur humide sous pression (auto 
cl u ve) 

Passeur et Chambcrland 

1877 

- Spores, application aux méthodes de stérilisation 

- Tyndallisation 

Tyndall 

1877 

- Choléra des poules, immunisation par des cultures atté- 
nuées 

Pasteur 

1880 

- Vaccination anti-charbonneuse - expérience publique; 
de Fouilly-l&Fbat 

Pasteur 

1881 

- Méthixlç* d'isolement sur milieu solide 

Koch 

1881 

- Études sur le rouget du porc 

Pasteur 

1882 

- Mycobacterium tuhercuimix 

Koch 

1882 

- Emploi de t'agar 

Mme Hesse 

mi 

- Vihrio cholerae 

Koch 

1883 

- Vaccination contre la rage 

Pasteur 

1884 

- Méthode de coloration différentielle des bactéries 

Gram 

1884 

- Corynebacteriam diphterme 

Loclïkr 

1884 

- Salmoneila typhi 

Gaffky 

1884 

- Staphylocoques et Streptocoques 

Roscnbach 

1884 

- Application du traiteniem antirabique à l'homme 

Pasteur 

1885 

- E, coli 

Escherich 

1885 

- Hotte dite de Pétri 

Pétri 

1887 




Tableau 1.1 - Principales étapes et découvertes de la microbiologie (suite), 


Découvertes 

Auteurs 

Date 

- Neissena menmgitidis 

WcichseJbaum 

1887 

- Bactéries fixatrice s de 1 ' axirte el '.yiilbiuliq uv s tics 
légumineuses 

Beijerlnek 

1888 

- Çiinlridiffm teluni 

Kiiusutn 

1889 

— Bactéries nitrifiâmes du sol, nature biologique -de la 
nitrification 

W inogradsky 

1890 

— Clirslridium peifrin^ena 

Welch et Nul Lui! 

1892 

- ïersinia ptslis 

Yersin cl Kilasato 

1894 

- Bactéries réductrices des sulfates 

Rcijcrlnek 

1895 

R6le des enzymes dans le pouvoir férmenlaiie 

Buchner 

1897 

— Çlmlritlîunt htrifilimmi 

Van Ermengen 

1897 

— Existence dés virus 

Beijerlnck 

L898 

- Shigeila dysenteriae 

Shiga 

1898 

- Vaccin antitétanique 


1914 

- Les bactériophages 

Twott 

191.5 

— Vaccin -nonErc la tuberculose RCG 

CulniéUé cl Guérin 

1920 

" Transformation -des pneumocoques 

Griffith 

1928 

— I es anatoxines 

R amon 

1930 

Cristallisation du viras de la mosaïque du tabac 

Stanley 

1935 

- Pénicilline : la ncconnaissancc dç son mie antibiotique 
et sa production industrielle 

Rorey, Chai n , Heaïley 

1940-45 

- 12 ADN est le support des caractères génétiques 

Âvcry, Mue Lcd, Mac Carty 

1944 

- Keuoinhinaisons génétiques, 

Lédéilierg el Tatuui 

1946 

- Transduction 

Zindcr ci i .ederberg 

1952 

- Schéma général de la conformation spatiale de LÂDN 

Wilson et C’rick 

1953 

- Théorie du code générique 

Gnmmv el par WatsOTi et Crick 

1954 

- Publication des travaux sur « Popénon lactose •» 

François Jacob cl Jacques Monod 

1961 

— Structure en double hélice de I'ADN (Prix Nobel) 

Crick ei Watscwi 

1962 

Travaux de l’École française de biologie moléculaire ; 
Institut Pasteur prix Nobel 

JaqOb, Monod çt Lwofï 

1965 

- Tltéorie des gènes 

Carlson 

1966 

— Mtsc au point des techniques Lie manipulation générique 

Cohen. Chang, Boyer, llelbng 

1973 

Expression d’un gène dans une bactérie 


1974 

- Vaccin Cuit Ire l’hépaLÎle iî 


1980 

- Séquençage du génome du virus du SIDA 


1984 

- Séquençage du chromosome [ II de la les ure 


1991 


atténuées : c'est le virus fixé. Du 7 au 16 juillet 
1885, un enfant alsacien de l > ans. Joseph 
M eister, mordu par un chien enragé, reçoit les 
suspensions vaccinales qui le sauvent de la mala- 
die. L'enthousiasme qui accueille cet événement 
est immense. 

Les travaux de celte époque sont aussi à l'ori- 
gine de I iiTiiTiLiiHiliigic i science nouvelle oü 


Metchnikoff (1845-1916) établit les bases de 
riniimmhé celluhiirL' en découvrant la phagocy- 
tose, Behring et Kilasalo, a la même époque, mon- 
trent que l’organisme dispose d’autres moyens de 
défense : c'est l'i mm unité humorale. Le terme 
« virus » utilisé par Pasteur désignait tout agent 
pathogène quel qu'il soit. En 1892, luummski 
établit que la mosaïque du tabac est due à un agent 


i 
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« filtrant »► donc différent des bactéries retenues 
par les filtres. La virologie est née. 

La parasitologie se développe en parallèle 
avec. par exemple, Laveran qui démontre que la 
transmission du protozoaire de la malaria est due à 
une mouche. 

1.3. Période moderne 

Les micro-organismes se reproduisent rapide- 
ment et sont faciles à cultiver. Ils donnent rais- 
satire à des populations énormes à la suite d'un 
grand nombre de généra lions, successives. Dans 
ces conditions, ils constituent un outil particulié- 
rement favorable en génétique, la science qui a 
pour objet l’ étude des caractères héréditaires et de 
leurs variations. Une étape essentielle marque 
l'année 1944, Avery, McLeod et McCarty mon- 
tien! que, dans le phénomène de transformation 
découvert par Griffith 16 ans auparavant, c'est 
T ADN qui est responsable en étant le support des 
caractère* héréditaires de la cellule. On apportait, 
pour la première fois, la démonstration éclatante 
du rôle de l’ ADN dans l'hérédité. Les découvertes 
se succèdent : 

- le* recoin binai sons génétiques par 

Ledcrbcrg et Latum en 1 946 : 

- la Iransdurtion par Kinder et l.ederberg en 

1952 ; 

- le modèle de structure de l’ADN par 
Walson et Criek en 1953, ci la découverte de lu 
structure en double hélice en 1962 ; 

- la signification du radon TTT par Nirenberg 
en 1961 et l'ensemble du code génétique en 
1966; 

- la dynamique de b traduction (avec les 
divers types d' ARN ) et la régulation des gènes pur 
Jacob et Monod dans les années 1 960. 

La hiningie moléculaire est née de h conver- 
gence de la génétique et de b biochimie. Elle 
S'intéresse à la structure des maemmolécules, en 
particulier celle des acides nucléiques et des pro- 
téines, cl à leurs relations fécondes, b synthèse 
des protéines étant gouvernée par des gènes, La 
microbiologie fournit à la biologie moléculaire 
ressentie! de son matériel d’étude. Grâce aux bac- 
térie*. il a été possible de connaître le mécanisme 


de la synthèse protéique, de décrypter le code 
génétique et d'analyser les mécanismes de régu- 
lation cellulaire qui harmonisent le potentiel 
génétique aux besoins de 1" organisme. 

Loi période actuelle est marquée par l'essor du 
génie génétique ei des biotechnologies. Le génie 
génétique représente sans nul doute l’une des acti- 
vité* les plus originale* et les plus révolutionnai- 
res du XX* siècle. Il consiste à mettre en oeuvre, 
in vitro, des rreombi nuisons génétiques, vérita- 
bles greffes entre deux molécules d'ADN, La cel- 
lule bactérienne qui reçoit ainsi une information 
nouvelle (d’une autre bactérie ou d’une cellule 
animale) devient capable de produire la substance 
dont on lui a confié le programme (la première 
expression d’un gène cloné dans une baçlérie date 
de 1974). Ce* techniques suscitent d'immenses 
espoirs dans la production bactérienne d’hormo- 
ne* (clonage de l’interféron alpha en ]9b0). de 
f acteurs de enu gui al ion , d’ en/.y mes . L" agrteu Llure 
sera, dan* les pm>e haine* décennies. Considérable- 
ment transformée par la création de plantes ayant 
de* propriété* nouvelle*. 11 est envisagé, par 
exemple, de transformer certain* végétaux ( légu- 
mineuses > en leur permettant de fixer l’azote 
atmosphérique sans L 9 intermédiaire des symbio- 
ses bactérien ne*. 

Des craintes quant à la possible disséminai ion 
d’organisme* recomhinés porteur* de gène* hau- 
tement dangereux pour l'humanité et f environne- 
ment furent exprimées à la conférence d’Âsilomar 
(USA) en 1975 et donnèrent lieu à discussion. 
Devant le danger potentiel, de* règle* de sécurité 
très strictes furent édictées ; elles ont été depuis 
eonsidérah I ernent allégées . 

Ce* « pereées * biologiques sont féconde* pour 
de nombreuse* application*, que ce soit sur le ver- 
sant industriel ou sur ceux de J a santé publique, de 
la pharmacologie, de V agronomie, (je* biotechno- 
logies font référence aux applications variées qui 
résultent de T utilisation de ce* capacité* biologi- 
que* nouvelle*. Tels sont le* * biorèactcurs » 
enzymatiques qui assurent 3c fonctionnement des 
enzymes en phase * immobilisée », le* fermenta- 
tions industriel les, la lutte biologique, b produc- 
tion de biomasse, de hincombustible*, etc. 

L'application à l' homme posera d’autres pro- 
blèmes que la bioéthique devra maîtriser. 



2. Le monde microbien 


2,1, Classification 
contemporaine 

Avant b découverte des micro-organismes. (plu- 
sieurs centaines de milliers, d ‘espèces connues 
actuellement), tous les êtres vivants étaient classés 
à l'intérieur du règne animal ou du règne végétal. 
Les organismes animaux tirant leur énergie de 
l'oxydation de matériaux organiques, accumulent 
des substances de réserve sous forme de graisses 
ou de glycogène, sont animés de mouvements 
actifs : ils sont aussi dépourvus de parois cellulai- 
res. Les végétaux, au contraire, sont photosynthé- 
tiques. utilisant la lumière comme source 
d'énergie ; ils synthétisent de l'amidon comme 
réserve nutritive, sont dépourvus de mouvements 
et possèdent une paroi cellulaire. 

La découverte de nouvelles formes vivantes 
microscopiques rendait de plus en plus difficile 
leur classement dans le règne animal ou végétal. 
Parmi elles, k* algues et les champignons pou- 
vaient être rapprochés des plantes : les protozoai- 
res mobiles et non photosynthétiques étaient plu* 
tôt considérés comme des animaux l la place des 
bactéries restait à fixer. 

En 1886. le zoologiste allemand Haecke pro- 
posa une solution logique en demandant la créa- 
tion, pour ces formes microscopiques, d’un troi- 
sième règne, celui des protistes, qui rassemble les 
algues, les protozoaires, les champignons et les 
bactéries. On donne indistinctement le nom de 
protiste ou de microbe (de micro : petit et hio.'i : 
vie) aux organismes unies llulaires ou multicellu- 
1 aires qui sont dénués de di fièrent ialion ce 1 1 ul aire, 
c'est-à-dire dont les cellules végétatives sont tou- 
tes équivalentes et ne présentent aucune spéciali- 
sation fonctionnelle. La cellule bactérienne, par 
exemple, est un organisme complet, indépendant, 
doue d’un pouvoir autonome de reproduction. 

La classification biologique contemporaine 
pourrait alors être résumée comme suit : 

- I, plantes (vasculaires et bryophytes) ; 

- II. animaux ou métazoaires ; 

- III, protistes (supérieurs es inférieurs) ; 


- IV, virus (organismes non cellulaires). 

Les virus sont totalement différents des prolis- 
tes. Ils doivent être considérés « à part ». Comme 
le précise Lwolï, « les virus sont les Virus ». Une 
particule virale possède des propriétés entière- 
ment distinctes de celles de la bactérie et, a far- 
riori. beaucoup plus éloignées encore de celles des 
cellules animales ou végétales. 

Les protistes sont traditionnellement divisés en 
deux grandes classes : 

- I, protistes supérieurs ou eucaryotes : 

- algues (excepté les algues bleu -vert), 

- protozoaires, 

- champignons ; 

- Il, protistes inférieurs ou proearyotes : 

- algues bleu- vert ou cyanophycées ou schi- 
zophycées. 

- bactéries ou scliizomycètes. 

Très récemment, des organismes qui n’ appar- 
tienne ni à aucune de ces catégories fondamentales 
ont été découverts. Ils ressemblent extérieurement 
aux bactéries mais, phylogénétiquement, ils ne 
sont ni proearyotes, ni eucaryotes. Ces bactéries 
ont été appelées arehéobaetérles parce que l'on 
pense qu'elles sont très anciennes. Elles sont, de 
fait, particulièrement adaptées aux conditions 
extrêmes qui ont dû exister au début de la vie ter- 
restre. Elles formeraient alors une troisième classe 
de protistes. 

La microbiologie est la science qui a pour objet 
l’étude des protistes ou des microbes, c'est-à-dire 
qu'elle englobe théoriquement non seulement lu 
bactériologie mais aussi ta parasitologie, la 
mycologie, etc. En fait, mais à tort, elle est le plus 
souvent restreinte à la bactériologie, 

2,2. Cellule eucaryote 
et cellule procaryote 

Les divers groupes d’organismes vivants doi- 
vent être étudiés par rapport à leur unité de struc- 
ture. la cellule. En I9?7 le pnotozoologislc 
Edouard Chaüon proposa, les termes. 



« eucaryote * et « procaryMc *, mais la vraie 
nature de ces deux types cellulaire ne fui claire- 
ment précisée que vers 1955 avec les progrès de la 
microscopie électronique. On distingue, eu effet, 
la cellule eucaryote, caractéristique des plantes, 
des animaux, des protistes supérieurs, et la cellule 
proearyote, caractéristique des protistes infé- 
rieurs, en particulier des bactéries (fis- f-J et 1-2 j. 
La cellule eucaryote comprend un « vrai » noyau 
entouré d'une enveloppe nucléaire et contenant 
deux jeux semblables de chromosomes (homolo- 
gues), Elle est diploïde. Son cytoplasme, siège des 
activités métaboliques de dégradation et de syn- 
thèse, est constitué d'un milieu homogène» le hya- 
loplasme, dans lequel baigne un grand nombre 
d'organites cellulaires ; réticulum endoplasmi- 
que, mitochondries, appareil de Golgï. lysosomes, 
peroxysomes, etc. 'Jtib I. ? . 


La cellule procaryote ne possède pas un « vrai » 
noyau mais un appareil nucléaire diffus, non isolé 
par une membrane, avec en général un seul chro- 
mosome (tuh. /..?/, Elle est dite haploïde. Le 
cytoplasme contient des éléments figurés en nom- 
bre réduit, les ribosomes, et des inclusions ou 
substances de réserve. 

Les études phylogénétiques fondées sur l'ana- 
lyse des séquences nucléotidiques de l’ARN riho- 
sema! ont confirmé l 1 existence d'une troisième 
forme cellulaire : l'archéobactérie. Proche de la 
cellule bactérienne (procaryote) par va taille, son 
appareil nucléaire diffus et son cytoplasme, die 
est pourtant originale par ses composants de paroi 
et de membrane, l’absence de thymine dans les 
ARN de transfert et la structure des sous-unités de 
TARN polymérase de dégradation et de 
synthèse . 










Figure 1,1 - Coupe d'une cellule eucaryote {x 20 0(Ki) 

ftfà&titut Pasteur de LUta, LabomlQtæ de mipwscQPvfe é^Ctroniüua, Pr. Vivier}. 

me : membra/ja cytoplasmique : m : miîcchondnaE ; v : vacuole , I ; lysosome ; mn ; rnernbfEina nucléaire ; nu : nucléole 
r : ribosomes ; N : noyau ; m : mitochondrie ; ç : chromatine : ne : réticulum andcpiasmique G : appare-- de QqIjI, 



Figure l . 2 - Coupe d'une eellute proearyate : une bactérie, SacM/s subtife (>■ 70 000> 

Qmltiut Pasteu [ ■■'■‘t-, Latomaroirç ^ fni'wciscflpie éfec ftw^ue, flr. 
p : parai ; m : membrane cytoplasmique ; r : ribosome ; ÎJ : noyau. 


rabfeau \2 - Comparaison des cinq régnas. 
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Tableau 1.3 - Principaux caractères des cellules eucaryotes et procaiyotes. 


Structure 

Eucaryote 

Prtirarjoîf 

Affareilnucléaike 



St ruct ure 

Au repos une membrane nucléaire 

Pas de membrane nucléaire,. Le noyau 


règle les échanges avec le cytoplasme 

est di I I us dans te cytoplasme 

Composition 

ADN associé :i des li i Moues 

ADN; pas d’histones 

Gêriopbores 

Nucléaires, mitochondriales. 

Nucléaires, plasmidiques 


chloroplasiiqucK 


Organisa lion 

Plusieurs chromosomes, 

Chromosome circulaire 


visibles au moment Je la division 

enchevêtré (aspect fibrillaire} 

Cbrwinsomçs 

Forme el nombre variables 

En général unique 


caractéristiques de P espèce 


Reproduction 



Type 

Division binaire de Lu cellule 

Division binaire de la cellule 

Dm si™ nucléaire 

Mitose i appareil mitotique) 

aniitolique 

Kcproduclion sexuée 

Par fusion de 2 cellules 

Rare el très variée 

reprisduclrices 


Fusion nucléaire 

Formai ion d’un / vaille diploïde 

Conjugaison sans fusion cellulaire. 


ü l'origine d’échanges génétiques 

transfert partiel de matériel géné- 
tique d’une cellule donatrice 
à une réceptrice 

Division nucléaire 

Possible méiose 

Absente 

réductrice 



Cytoplasme 



Structure 

Complexe pur le réticulum 

Pus de réticulum endoplasmique 


endoplasmique 


Mouvement 

Continuellement en état de cy close 

Pas de courants cytoplasmiques 

Ribosomes 

Très nombreux, libres (80 S) ou sur 

Très nombreux, libres (70 5} 


les systèmes membranaires internes 


Aulnes organites 

Présents (mitochondries, goUgi, 

lysosomes, etc.) 

Absents 

Respiration 

Par des organites spécialisés : 

Enzymes localisées au niveau 


mitochondrie* 

de La membrane cytoplasmique 

Photosynthèse 



présence clic?. ; 

Algues 

Cyanobacténes (ex. algues bleu-vert) 
et quelques bactéries photo- 
synthétiques 

Organites spécialisés 

Chtoruplusles 

Pas de chlumplastcs, présence 
de chromatophores ou de systèmes 
mpntbïan-iiirçs 

Paroi 



Présence 

Inconstante 

Constante, quelquefois réduite 

Rôle principal 

Protection 

Protection 

Cou&tilulion 

Réseau macromoléculairc. 

Réseau macromoléculu ire mu réire. 


Pas de mucopepti.de 

Pas de muréiflè chez Les Arehéobae- 


Algues vertes : cellulose 

Champignons : chitine 

terres (composition variable) 


vrighl 



AUTO-EVALUATION ET EXERCICES 



SAVEZ VÛUS VOTRE COURS ? 


* Pr-J --finer Ira LiiflïrtnLs Liroupes d'organismes cucaryn- 
tes et priKuryoLo. Dégager leurs caractères di.stmc iils. 


Indiquer les came lires distinctif» cnirc col I nies eucaryt ■ 
les et cellules procaTvcMes 


EXERCICES ET PROBLEMES 

1, Cûrtlplétur tes propositions suivante r 


9. C-esl i]6J2-L72i( qui conçut 

II* le plus simple. 

2. \ e rs îffli met au point lui procède de ccm- 


nemuldtiii uniwersellemeiït connu sous le nom 

de 

J. Vers 19ÜÜ ü mis au pmnr la icchm- 

Ljuc .diiraigicale . 

4, Lit preVélUiùrî de la. ...c$l là dernière grande 

reuvie lIc Pilleur. 

5. MÉtchnikolï établit le* biu<s tic . en 

découvrant lu 

fi, Waison et Cricfc. découvrent le modèle 

de en I et lu en 1962. 

7. Lu période actuelle es! manquée pur I’esstw 

du al tlçii . 

y. On donne indiüLinuLéméiu le non de ou 

de .,. aux organi unes un ieel I ul aiTcs ou mu 11 icel I u[ui ■ 

nés qui seuil dénués de 

9. La e-sl lu SLience qui u pour flbjcl l ‘élude 

des protistes. 

Ifl. La cellule. comprend un «■ vr.u « noyau 

entoure d'ime. enoteruiiit (kiss jeux semlikiMi-s 

de Elle c*t. . 


1t. La ceUuJe ... lie possède pie» un* vrai ■* noyau 
mais nu. diffus, non isolé du cytoplasme pu 


une , avec. en çtinëral. un seul Kilt 

é$L dite 

2, Indiquer si les propositions suivantes 
sont vraiBS ou fausses- Si une proposition est 
fausse, le justifier 

1. Tous Le- microbes sorti des bactéries 
1 Qn trouve des al eues parmi Le* miewbra. 

1, L;i mycologie esl l’êiudf des haeiérkf. des contrées 
iroides-. 

T. L'udlisattnn industrielle des microbes remonte au 
XIX'' siècle et résulte des travaux de Pikichi 
5. Les rutbéobadérie» Sont des bactéries découvertes 
djuiiles t'ûtdJks uiehén logique:*. 

<k Facteur mei au. peint le vaccin oislr© i.i rap *;tils 
aucune coorutssance sui les virus 

7 4 I .esriboSÉiinc* des bactérie* et des levure* ji oui pu* lu 

même structure, 

H. L*-* pi muu yoles peuvent se itHiumr par phagocytose. 
V, Les bactéries se divisent pur mitose 
10, Lu mise en œuvre des pnsluLuls Je Koch impose 
1 ’tx penne niât ton uni male . 


CORRIGÉS 


1, Compléter par : 

1. Van Leeuwenhock ; microscope, 

l Pasteur . pasteur Latum 

.\ I ister : d'iivepste, 

■L Ruge. 

5. L'immunité Cfillülai re ; ptiaiïi JCytose 

ft. Stras I uro de l' ADN ; structure eu double hélice 

7, Or ni t géneûq ite . bit nee Itnafogie s. 

ft. Protistes . rnicroltes ; diiréreuciatLon cellobiiic. 

9, Microbiologie. 

lil, F.HLiu ym i' : envi: h ipj|3e mit Ikure l clin imostunes : dipküdc 
tir Prccaryote ; jppruutL iïikIlmi re : membrane, chromo- 
some : haploïde. 

.2 


2. Propositions vraies OU fausses 

L l'jus : un y irons l unvsi des algues, de c champ isinnn- el 
des parasites. 

14.7. Kl. Vrai. 

J. Fau* : e‘esl l'etude des cbampignons. 

4, I-üuk ■ dès l'Anliciutte, les microbes ont été utilisés a 
grande échelle (vinification, vjnaign ''HJiajié. etc i niui i 
>jci-. vraimejil cnauaTlrc la u silure de* pk-êivnméiie-, enjeu. 

5 . I'jux r ce sont de ’ bactéries dont ’a srntÿjsirç semble Ifts 
jneiemne (archaïque j ci que Ton tmive par exemple drui-. les 
sources ctuiudcs. diciis tes nüîicu.s très salies ■ -.m ués jl : lIl-*.. 

B. Fasu il rfj nj.ii nsus cL> jihiigi n:y |o^ rche/ lesboclifries^psir 
eumple. la p«wi rigide «Jrleme n;i>J impossible oe processus}. 
U. Kju s : i I n’y a [«> de mîltwc cïiev ees oi^an i>nKS . ehfiï 

les hactëriers, \a division de 1' \\ ÎN qui I Si . • i s une mit 
duce SLHiveUE environ IIJ nsi iiuscr-. 





Chapitre 2 


Morphologie et structure 
des micro-organismes 


Le* pcrfcctiHinngnignis CfHisidÉolsk* apparvs dans les 
techniques d’investigatîOTi biologique sont ji la hardes con- 
naissance* 4e L'ullrastrueture cellulaire, Sc limitant dans -un 
pït inier temps à l’observ ajüou de* cellules, ce s technique s ont 


Évolué au cours du XX e siècle vers la séparation puis 1 ' analyse 
des différente éléments consiiiuüfs. Il n'est pas question, ici. 
de les analyser dans le détail, il suffira d'en préciser le rôle 
duiLi la connaissance de l'ullra^lnjcture. 


1. Techniques d'étude 


1.1* Observation de la cellule 

La mise au point du premier microscope par 
Antony Van Leeuwenhoek tjîg. tU J au cours du 
X VIII e siècle marque le point de départ de la micro- 
biologie. L'appareil utilisé, constamment amé- 
lioré depuis ijig. U. 2), permet avec des grandisse- 
ments pouvant aller jusqu’à 2 500 (1 {K)0 étant 
]' utilisation courante) d 1 observer des structures 
dont la taille est de l'ordre de S pin. Divers procé- 
dés peuvent être utilisés : 



Figure ll.l - Microscope. 
A Wpfî LesowenooeJf. 


- observation entre lame et lamelle, dite à 
l'état frais, de micro-organismes en milieu 
liquide, Sa variante, la coloration à T encre de 
Chine, assure la mise en évidence de la capsule. 
Le lutage de la préparation empêche sa dessicca- 
tion trop rapide ; 

- observation de frottis séchés, fixés et colorés. 
Les colorations de Grain et de Ziehl-Nielsen per- 
mettent la reconnaissance des bactéries pathogè- 
nes; d’autres font apparaître spéeiiïquement les 
cils, les spores,. les corpuscules mctachrontati- 
ques. Les frottis sont examinés à « l' immersion » 
en plaçant une goutte d'huile spéciale entre la len- 
tille de l'objectif et la préparation afin d'obtenir 
une image plus nette. 

D'autres procédés nécessitant un système opti- 
que particulier ou additionnel sont quelquefois 
nécessaires. L'examen sur fond noir (condenseur 
spécial) est indispensable pour observer les trépo- 
nèmes (syphilis). L'observation en contraste de 
phase révèle les détails morphologiques des 
micro-organismes vivants non colorés. 



Figure H. 2- Microscope simple. 

Prenne* miwsccpe produit en petite série par csu zeiss b Jn 
en 104?, 


Tout cela concerne la microscopie dite photo* 
nique, où l'on utilise le rayonnement lumineux. 
Le pouvoir de résol ution reste cependant limité et, 
pour révéler des éléments d'une taille de 5 à 
10 nrsi. on fait appel à la microscopie clectroni* 
que « tf.S) en utilisant la propriété des différer 
tes structures de nelcuir ou de laisser passer un 
faisceau d' électrons. Cette technique exige une 
préparation préalable du matériel cellulaire. 

Les méthodes de fixation du matériel bifllogi- 
que (par exemple tétraoxyde d’osmium), d’inclu- 
sion (par exemple résine époxy) puis d'observa- 
tion de coupes ultrafines en microscopie 
électronique - après traitement par des sels de 
métaux lourds comme les sels d’uranium ou de 
plomb (coloration positive), par T aride phospho- 
lungstique (coloration négative) ou par vaporisa- 
tion d'un métal te 1 que 1 ' u rani uni, l 'or ou le platine 



jure Microscope êloctroniquo à balayage, 

Ffni'iûs.i. 


qui bombarde sous un angle donné lu préparation 
à étudier [omît rage) - donnent accès à la structure 
fine de lu cellule. 

Le procédé plus récent Je cryodécapage, qui 
tt'exigepas les étapes de fixation et d’inclusion, év ite 
en mente temps toutes les altérations et artefacts 
inhérents aux méthodes précédentes, Après congéla- 
tion rapide, l' échantillon cellulaire est ■* casse » dans 
une enceinte réfrigérée. Le film de platine et de car- 
bone qui recouvre la surface mise à nu réalise 
L'ombrage de ilu prépuraiiotî. Après dUuination de 
l'échantillon biologique par dissolution dans un 
mélange d’eau de Javel et d'acide sulfurique, on 
obtient un moulage des surfaces intracellulaires pro- 
duites au cours de lu fracture des cellules. 

Iæ microscopie électronique à balayage 
IM.E.B, ) permet d’obtenir des images « en relief » 
de ta cellule bactérienne, Enfin, l’amélioration 
constante des lectiniques photographiques et leur 
adaptation au microscope permettent ta conserva- 
tion des images. 

1.2. Séparation 

des constituants cellulaires 

L’élude plus précise des constituants cellulaires 
nécessite leur séparation. Pour les libérer, il faut 
rompre les enveloppes protectrices de la cellule 
(paroi et membrane). On a recours à différents 
procédés : 

- les ultrasons ; 

- les enzymes, comme le lysozyme, qui détrui- 
sent ta paroi bactérienne ; 
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- la pression osmotique, où des bactéries trai- 
tées par le lysozyme et placées en milieu hypoto- 
nique gonflent et éclatent ; 

- la pression mécanique, où le broyage par des 
billes de veine assure la rupture de la paroi et de la 
membrane ; 

- le froid, par le procédé de (Tyolyse, c'est-à- 
dire par congélations et décongélations successi- 
ves. 

Les méthodes de fractionnement par ultra- 
centrifugation ou par centrifugation en gra- 
dient de densité (le plus souvent en gradient de 
saccharose) permettent de séparer lés différents 
organi tes cellulaires. 

1,3. Analyse fine ultrastructurale 

Pour rechercher, en microscopie électronique, 
un ou plusieurs constituants chimiques au niveau 
cellulaire, on peut avoir recours à l'analyse cyto 
chimique ultrastructurale, 

I . autoradiographie permet ainsi de localiser 
les sites de synthèse de composants macromolé- 
culaires chez lesquels s'incorpore un précurseur 
marqué. Après contact plus ou moins prolongé 
entre les cellules et le précurseur radioactif puis 
élimination de l’excès du métabolite marqué, les 
cellules sont fixées puis incluses selon les règles, 
Les coupes sont ensuite placées sur un support 
(lame de verre ou grille de microscopie électroni- 
que) puis recouvertes d’une émulsion photogra- 
phique, Au cours du temps de contact, les sels 
d'argent (Ag + ) sont réduits en argent métallique 
par les radiations émises par l'isotope radioactif. 
Les préparations sorti ensuite * développées » 
comme s’il s’agissait d’un film puis colorées pour 
mettre en évidence l’organisai ion cellulaire. 
L'observation microscopique révèle, d’une part, 
les structures cellulaires et. d’autre pan.,, des amas 


de grains noirs (argent réduit) alignés ou regrou- 
pés, correspondant aux sites de synthèse des 
macromoiécules, 

méthodes i m nnnncytodi î m i q mes poilus vent le 
même c&jieciif de localiser dan* la «Haie un cnmposant 
macromoléculaue appanenaiii ou étranger à ta cellule (mu- 
gène bactérien, virus. ei£.). Hautement spécifiques, elles 
reposent sur les afïirti lés particulières existant entre anii gènes 
es anticorps homalü^ues. Pour localiser une aühfiaitce anti- 
|éni que x dans une cellule, cm Irmtl en contact avec des anli- 
ewps marqués. La formation de complexes a n.ti^ines-anti- 
corps stables permet de repérer la présence du constituant 
:t. En microscopie optique, les anticorps sont couplés à un 
chTuttwptkire fluorescent. habituelle mmi risoüiiocyanatede 
ftuûreseiéirte. En microscopie électronique, le marquéur cou- 
plé à l'anticorps doit être opaque aux électrons, À cette fin. 

l' anticorps peutélxc associé 1 lafemünr, une protéine riche 
en fer. Dans an autre procédé, 1" anticorps est l ie à une enzyme, 
la pCroxyditse. Après nu ni art ami c orps-cd Iules, les cuupeâ'. 
sont incohées en présence d'un peroxyde, l'eau njty généc. et 
d'an donneur d’hydrogène, la diu-ininohenjiLline (DABI. Le 
traitement des coupes au tcüraosydc d'osmium, qui se fixe 
préféronlwllctnenl sur le complexe antigène-anticorps-DAEL 
détermine un précipité opaque aux électrons ai niveau du 
complexe. 

L’élude de chaque constituant pris isolément 
peut être entreprise, Elle fera appel aux procédés 
classiques du fractionnement chimique : 

- hydrolyse acide (chlorhydrique, trichloracé- 
tique) ; 

- mise en solution par solvants organiques 
(alcool, alcool -éther). 

On arri ve à obtenir séparément les glucides, les 
protéines, les lipides et les acides nucléiques. 
Celte élude sera complétée par des traitements 
enzymatiques (endopeptidases et exopeptida&es. 
glucusidases, endonucléases cl exoducléases, 
lipases. etc.), des analyses chroniaiographiqiics 
ou électrophorétiques,, des séquençages protéi- 
niques ou nucléotidiques. 

On pourra obtenir ainsi la composition chimi- 
que globale de la cellule bactérienne telle qu’elle 
est donnée dans le tableau IL I . 


2. Cellule bactérienne 


Les bactéries sont les plus petits organismes tre et de se diviser aux dépens de substances nutii- 
connus doués de métabol isme et capables de croî- ti ves. Leur diamètre est habituellement d "environ 






Tableau 11.1 - Constitution Chimique de* bactérien 

{D'après Ç. 5en«, Mwro&ioropïe sènensie, tk»n, Pansu 
/ - ïitifur frvi f <7 du poids l: 


t-uher n Vjjjj colî 7 .1 - 7 8 

f sctrdomonas- trmig itnmû 1 5 

Rarilhts tmihfiti'u 80 

Mycubai'I cri itm tube ratios ht 8 U 


2 - Ç trr>jp<miUm éicwvnlmrc 4 "Es chencMû coh 


Elément 

% du |'»i : i il n Mit 

0 Jibnn e 

?n ± V 

A Ai Le : 


pur Kjeltlahl 

1 0 .3 

pat analyse 

J 5 

(Rnhcrts ci cnil.) 


pluisphuie 

12 

soufre 

L.l 

Cendres Oolal ) 

12.75 

idi fiscs (non extiïJClibliit 


par feapj 

7.25 

hl-Js libres (cstractiblÉS) 

53 

Macmmnlêrub^ 


p rate i rit’ s 

50 

acides nucléiques : A UN 

3 -A 

ARN 

10 

pclysacctuirldcs 

4-9 

lipides- 

1 U- 1 5 


Pùul de méldbifliles 


jimiw-adclcv nuL'IdoHades libre n. surit s . arides 
ftffia n it| uck , c «ers , ol i ÿnpe pi icle s ü ^ I u unit i-n n i , 
AIT. ^ilîiminés. even/y rnt^ 


I um. Durant de longues années., on a considère b 
bactérie comme un « sac d'enzymes » car le pou- 
voir de résolution du microscope optique était 
insuffisant pour révéler les détails de sa structure. 
C’est Sa microscopie électronique avec ses diffé- 
rents modes d’exploitation qui a mis en lumière 
l' architecture de la bactérie tel le qu'elle est repré- 
sentée sur h figure HJ. Les coupes ni tm fines ont 
permis en particulier de découvrir sa structure 
délai il ce. La cellule apparaît entourée d’une enve- 
loppe rigide, la paroi, qui lui donne su forme, sa 
résistance et qui entoure une seconde enveloppe 
beaucoup plus mince et plus délicate, b mem- 
brane cytoplasmique Le cytoplasme sous- 
jacent. en général très homogène, contient essen- 


l tellement des granulations d’acide ribonudéique, 
les ribosomes, parfois aussi des substances de 
réserve qui rendent sa structure plus grossière. Il 
ne renferme aucun des organites décrits dans la 
cellule eucaryote (réticulum endoplasmique; 
mi tœhondries. etc . ). 

Dans le cytoplasme,, f appareil nucléaire se 
distingue par son aspect fibrillaire, finement réti- 
culé. Il n’est pas entouré d’une membrane. La 
paroi L b membrane, le cytoplasme et l’appareil 
nucléaire représentent les structures essentielles 
de la cellule, qui sont toujours présentes. D’autres 
structures peuvent éventuellement s'y adjoindre : 
la capsule, enveloppe externe, qui peut prendre un 
développement considérable lorsqu’on favorise la 
synthèse de ses constituants : les flagelles, de 
nature protéique, qui confèrent à la bactérie sa 
mobilité : enfin les pili ou fîmbrim, pins fins que 
les flagelles, rigides et cassants ; certains, appelés 
pili sexuels, joueraient un rôle au cours de b con- 
jugaison bactérienne ; les spores, enfin, qui sont 
des formes de résistance n’existant que chez cer- 
taines espèces bactériennes. 


2.1 , Morphologie cellulaire 

Lorsqu'on observe des bactéries m microscope 
optique h partir de prélèvements pathologiques ou 
d ur milieu de culture, tm reconnaît rapidement la 
forme des cellules, leurs dimensions et, enfin, les 
arrangements ou les groupements qu elles consti- 
tuent entre elles. Toutes ces informations définis- 
sent la morphologie bactérienne qui a constitué 
durant de longues années le critère essentiel de 
reconnaissance et d’ identification. 

2.1.1. Taille 

Le schéma de la figure ii.5 montre que les bac- 
téries se situent entre les virus et les algues unieel- 
lubïres ou les protozoaires. Dans les zones Limi- 
tes, il existe des chevauchements, c’est-à-dire que 
les plus grandes des bactéries, comme certains spi- 
rilles,, atteigne ni la taille d’une algue et que les 
plus petites ont des dimensions analogues ou 
même inférieures à celles de certains gros vint s. 

tpyrighted material 
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Figure ll ,4 - Schéma de la cellule bactérienne. 



Figure 11.5 - Dimensions des. bactéries par rapport aux 
virus, aux cellules sanguines, aux protozoaires, 


Les quelques exemples suivants permette ni de 
bien situer les différences de taille r 

les mycoplasmes comme My. pneumtmiae., 
de l'ordre de DJ pm : 

- les entérobactéries comme E. cofi, I x 2 a 
3 pm i 

- les tréponèmes (par exemple Trepotiemu 
pailidum). de OJ à 0,2 x 5 à 20 pmi : 

- les spirochète*, de 0,2 à 0,7 x 5 à 500 pm, 

2.1,2, Forme 

Les formes des bactéries sont extrêmement 
diverses. Nous en retiendrons irais principales : la 
forme sphérique ou cocçoïde, la forme cylindri- 
que ou en bâtonnet ci la forme spiralée ou hélicoï- 
dale. 
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2. 1 . 2. f , Forme sphérique 

Elle caractérise les cocci ( pluriel de cuccus] 
{fit f. /1. 6). Le mode de division de ces derniers 
donne naissance à des groupements typiques, ut i- 
les à observer du point de vue diagnostique, Chez 
les diplocoques, chaque cellule se divise dans un 
seul plan et donne naissance à deux nouvelles cel- 
lules étroitement associées : elles ont un aspect 
effilé en « flamme de bougie » avec les pneumo- 
coques, elles sont rendormes ou en « grain de 
café » avec les gonocoques ou Les méningoco- 
ques. Lorsque ce mode de division se poursuit 
régulièrement, la bactérie engendre des chaînettes 
plus ou moins longues, caractéristiques des strep- 
tocoques. 

Les cocci qui se divisent successivement sur 
deux plans forment des groupements de quatre 
cellules, les tétrades. D’autres, en se multipliant 
dans les trois directions de l’espace, composent 
des cubes réguliers de cellules, que l'on rencontre 
chez les sàrcines, un des amas asymétriques dits 
en grappes comme chez les staphylocoques. 

Ces différents types de groupements sont repré- 
sentatifs de T espèce. Celte concordance n’est pas 
systématiquement observée mais elle peut être 
mise utilement I profit en tenant compte surtout de 
l'aspect prédominant. 

2. 1 r 2.2. Forme cy tmdriqi m 

Les formes cylindriques nu en bâtonnet 
(fig. Il 7< sont aussi diverses que celles des cocci. 
On en distingue deux principales : le bâtonnet 
droit ou bacilfc et le bâtonnet incurvé ou vibrion 
La première caractérise de nombreuses bactéries r 
les entérobactéries aux extrémités arrondies, les 
Bacitlus beaucoup plus gros et nettement rectan- 
gulaires, les bacilles fusiformes aux extrémités 
effilées, en fuseau, les eorynéboctéries renflées â 
l'un de leurs pôles, *< en massue ». Ces dernières 
offrent en outre des modes de groupements très 
particuliers «en palissade* ou «en paquet 
d’épingles ». 

Comme les cocci. les bacilles peuvent être asso- 
ciés deux par deux en diplobadlïes ou former de 
véritables chaînettes. Dans certains cas, le corps 
bactérien lui-même peut être déformé par une 
endospore centrale, subie nninale ou terminale. 


Parfois, ces bacilles peuvent être de très petite 
taille et se confondre avec des cocci : on leur 
donne alors le nom de coceo bacilles 

La deuxième forme cylindrique est celle du 
vibrion, bacille incurvé «en virgule». Les 
vibrions ne constituent qu’un seul genre réunis- 
sant de nombreuses espèces aquatiques et quel- 
ques espèces pathogènes pour l'homme fV. cho- 
iera ejL 

2. 1.2. 3. Forme spiralés 

On la rencontre chez, un petit groupe de micro 
organismes rire It.8) possédant une structure 
typique, un corps hélicoïdal et extrêmement 
allongé. On les distingue entre eux par leur lon- 
gueur. le nombre et l'amplitude de leurs ondula- 
tions. Les Lepto&pires, de 5 â 10 pm de long, ont 
des extrémités en crochet ; la taille des tréponè- 
mes peut atteindre 15 pm ; celle des Spirochetcr, 
de beaucoup supérieure, se situe entre 30 et 
500 pm. 

2. 1.2.4, Autres formes 

Ein <khurs.de ces aspects bien connu*, nnus mentionnerons 
la hume pédonculér propre mus. lu forme fila- 

menteuse des bactéries ferrugineuses « 5p/uirrviifH.v. enfin 
les formes mycéliennes, à peine «uni fiées chez les mycobac- 
téries et nettement unifiées chez les Actinomycètes 
(fis. fl- SJ. 

2,2. Paroi 

Enveloppe caractéristique de la cellule proca- 
ry ote. la paroi rigide est un véritable « exosque- 
letie » qui confère h la cellule sa forme et lui per- 
met de résister à la forte pression osmotique 
interne comprise entre 5 et 2Ô atmosphères. 

La paroi est notamment formée d’un polymère, 
le pepîidoglvcanc f encore appelé mucupeplide 
ou iiiiimnc ou mucocomplexe). La distinction 
entre bactéries à Grain positif et 1 G ram négatif 
repose sur une différence de composition chimi- 
que pariétale, 

La paroi joue un rôle essentiel dans la division 
cellulaire tout en servant dé vecteur primaire à sa 
propre biosy nihèse. Certaines de ses couches sont 
le site de nombreux déterminants antigèniques 
majeurs. L’un de ceux-ci. le lipopolysaccharide. 
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Figure II, 6 ■ Morjplualogfe bactérienne: les-cgccî, 

a : S^ptyJbwiwys aureuK ; t> .SîrepsïGCQCCÿS 3ÿatoiiJC j . C SïnepfciïeeKïi'E faecaiïs : d : f^ptoeoccus p/tsumoniçae ; e : Weisserra 
meningims ; t : ,¥e-'sser'tf ijcricftflü&atf i^tofas a a-i /^produites arec /'avnabfe aufprisafwî rfu P. r Montoii, Strasbourg! 
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Figure l|.7 - Morphologie bactérienne : les bacdleS- 

a : ij'süan'a wonocytogBnes : b : Baciïïus .subhïïs : c : flrcîeus vuïgaris ; d VËsriùChoterae. ÿhDfDS raprod u 1 ras avw i ’am a t te auteuïsa- 
îi'cn du Pf. Montez), SlraboLPg). 
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Figurn II. à - Morphologie bactérienne : les spirochètes, 
a : Trepcnerra paMurtî : b : L^jfdàprira iuâto.rââ-. b 


2G 


ïopyrighted material 









a b 

Figure 11.9 - Mùrphûlogiü baclêriü-nn& : aulres formas. 

ü : ^Jnej3?nm/ces ; b : iW.^DTionps-ptsr®. 


propre aux hLHJLiiri^s à Gram nct^LLLii', rtesl au ire 
qu'une endotoxine douée de propriétés pharmaco- 
logiques puissantes.. 3 .a paroi ne constitue pas une 
barrière sélective comme ia membrane : elle est 
perméable chez les bactéries à Gram négatif. L'un 
des feuillets, la membrane externe, s'oppose 
pourtant à la pénétration des plus grosses molécu- 
les. 

2.2.1. Mise en évidence 

1. étude des constituants de la paroi nécessite lui 
préalahtc son isolement des autres éléments cellu- 
laires.. Les anciennes méthodes d’extraction chi- 
mique tint fait place à de nouveaux procédés fon- 
dés sur ia désintégration des bactéries par broyage 
à Faide d'abrasifs ou sous l'effet des ultrasons, ou 
par congélations cl décongélations successives, 
ou encore sous T action d'enzymes. Les parois 
brutes ainsi obtenues sont purifiées par centrifii- 
fini ion différentielle puis lavage à l'eau distillée 

ptmr éliminer les corn posants cytoplasmiques. 

Examinées au microscope électronique, elles res- 
semblent à des sacs aplatis, froissés et présentant 
une déchirure par laquelle les constituants cyto- 
plasmiques se sont échappés. Leur surface est lisse 
ei leur contour dessine parfaitement la morpholo- 
gie de la cellule t ft . li. 10 ■ .0 i : . L’étude chi- 
mique précise de la paroi petit être entreprise, 
après vérification de sll pureté, par observation 
microscopique. 


2.2.2, Composition chimique 

La paroi représente 20 % du poids sec de la cel- 
lule bactérienne. On y rencontre des éléments 
diversement représentés selon les espèces. Lai 
coloration de Gram révèle très grossièrement ces 
di fférences . Le < t i ■: ■ , r t il. J établ it cette corn parai- 
snn entre les bactéries a Gram positif et a Gram 
négatif. 

2. 2.2. 1. Qsam/nes 

Après isolement, purification puis hydrolyse 
des ton s lit mm! h de la paroi, plusieurs osamines 
ont été isolés : 

- la M-acétylglucosatïiine ; 

- l’acide M-acétylmuramique, qui représente 
î’éther lactique en position 3 de la N-acélylglucc- 
sam me ; 

1 a galaelosami ne „ q ai est prise rue chez cerla i - 
nés espèces seulement cl en faible proportion. 

L'acide muraioique, grâce à une fonction semi- 
aldcbydique réductrice et un groupe carboxylc 
libre, peut établir des liaisons entre les peptides et 
les polyosides ; il joue ainsi un rôle prépondérant 
dans ta structure pariétale. 

Les formules de ces composés sont reproduites 
sur la ft ittr tiJ2. 

2. 2. 2.2. Acides amtnés 

Trois acides aminés peuvent être qualifiés de 
majeurs parce qu’ils sont isolés régulièrement 
chez la plupart des bactéries. Ce sont : la D-ala- 
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FniufE Pl.tô-Parpl bactérienne dïsCAédébte cofj 
en microscopie électronique, 



Figura l|. f l -£, coAi en M.E.T. après cryofr sciure. 

Cette technique permet de visualiser I aspect des surfa- 
ces cellulaires comme la membrane cytoplasmique ou 
ka paroi (avec t'aimabte automation de M. Kmebieïteret 
JP, Chauvin IBDM Luminy Marsaiiïa). 


ninc et lu L-alunine. l’acidc glutamique, la lysine 
ou V acide diEimino-pimélique (forme L ou méso) 
selon lés CM, La profonde urtidogie entre ces deux 
derniers corps explique sans aucun doute leur 
alternance dans les especes bactériennes. On 
rencontre en outre d’autres acides aminés, La 
glycine chez Si. aureus, Lucide aspartique ehe/ 


Tableau il . 2 - Composition chimique globale de la paroi 
chez las bactéries à Gram positif et à Gram négatif. 
rD 'après C. Senez, iWi'cmtn'üi'ügi'e génér s!e, Dotn. Paris}, 



Hm'té ries 
Grsm + 

Haetérles 
Gram - 

Qsumincs 

+++ 

+ 

Acides aminés 

24-35 % 

50 % cnv. 

nombre 

acide 

4 a 10 

16-17 

diaminapimeliquc 

+-H- 

exclu! 
la lysine 

+ 

n 1 exclut pas 
la lysine 

Acides [dchaïqucK 

+++ 

- 

Oses 

20-60 % 

20-60% 

Lipides 

1-1$ % 

10-22% 



CHjOH 



f%G-CH— CQOH O 
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Figure IL12 - Les osamlïies de la paroi bactérienne, 
4 : iV-a 1 6 h' l>) ïu oa&vn in r ; b ; Adrfa N-êcéfyfmumfiique, 


L acidophtlm, etc, li faut remarquer l'absence de 
nombreux acides aminés que l'on rencontre habi- 
tuellement dans les protéines, 

2,2, 2.3. Acides tçiçhQtques 

Présents uniquement chez les bactéries il Gram 
positif et pouvant représenter jusqu'à 50% du 
poids de lu paroi (soit environ 5 % du poids sec de 
la bactérie), ils sont localisés soit dans la paroi, soit 
dans le feuillet externe de la membrane cytoplas- 
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mi que et ils pou mu ie rit avoir un rôle antigènique. 
Deux types d'acides teîchoïques ont été isolés. Ce 
sont : 

- le polyribitol-phosphate, polymère l i néaire. ren- 
contre en particulier chez Si. awvus > fi <. // ;Jh: ; il 
est localisé dans Sa paroi ; 

— Se polyglyeérol -phosphate plus ou moins 
glycosylé, isolé en particulier chez B. subtifis 
(Jîg. II. iSü't Sir, faft'ülis . , , 



»*- — 50— 

n g mW _ 

h MNii ;i.:»u'i ■nÿ 

il i=n «j 

b b 

Fige ic- 11.13 - Acides teiehwques, 
a : à glyûèrôt ; b : 4 ribitôl. 

Localisés au niveau de la membrane, ils sont 
généralement liés à un glycolipide du type poly- 
glycosyl-diglycéride et sont alors appelés « acides 
lipotéichoïques >\ notamment chez Srn hais. 

lïe* ju'ideü dil* 1cidiun.miit;uL a s, d'aciiic jjluL-uru- 

nique el de N-ucdtvlgliLtohinninr. ont été isolé* chez 
B. l&henejbnni i. 


2X2 A. Oses simples 

ils sont nombreux à être mis en évidence : glu- 
cose. galactose, mannose, fiicose, etc. Certains 
d’entre eux sont spécifiques (rhamnose chez les 
Sireptocaccus du groupe A). Leur nature et leurs 
types d'associations dans les chaînes polyosidiques 
confèrent aux antigènes de parai leur spécificité. 

2,2 2.5. Lipides 

Ils sont présents en faible quantité et, parfois 
même, presque totalement absents chez les bacté- 
ries à Gram positif. Ce sont essentiellement des 
Lipides simples entrant dans la composition des 
lipopolysaccharides des bactéries a Gram négatif. 

2X.2. 6L Acides mycoliques 

Ces molécules oc sont présentes que chez cer- 
taines espèces particulières, les bactéries acido- 
akoolo-résistantes telles les mycobactéries. Ce 
sont des acides gras â très longue chaîne (C = 601 
ramifiée et présentant des méthylénations. Sur la 
figart II. f 4 est reproduite la formule de l'acide 
«-mycolique. 

Chez tes corynéhacléries, des acides à plus 
courte chaîne (C = 32 à 36) ont également été iso- 
lés. On leur donne le nom d’acides cnrynémyeo- 
tiques. 

2,2.3, Structure moléculaire 

Eîl microscopie électronique, on observe une 
nette différence de structure entre les parois 
des bactéries à Grain positif et à Gram négatif. 
La parai des Gram positif est en général plus 
épaisse [de 15 à 80 nm) et d'aspect plus homo- 
gène, alors que celte des Gram négatif est plus fine 
(de 6 a 15 nm) et plus hétérogène ifs . Il 10. fl i? 
et IU8l. L'élément structural de base pour toutes 
les bactéries est le peptïdoglyeanc. 





2-2-3 l. P&ptidogtyoane 

Il s’agit d'un glywisamt nopeptide comportant 
une molécule de N-acétylglueûsamJne ei une 
molécule d'aride IN-aeétyLmuramique reliées 
entre elles pur une liaison glycosidiquc. L’acide 
acétylinuramique est en outre associé à une courte 
chaîne peptidique de quatre acides aminés appelée 
télrapcpüdc : deux alanines. un acide glutamique 
et une lysine. La structure de ce mucopeptide. qui 
représente l’élément de base de Eu paroi, peut être 
schématisée de Lu façon suivante : 

- les unités mucopeptidiques sont polyméri- 
sées grâce à deux principaux types de liaisons : 

- T acide acétylmuramique tn est, en quelque 
sorte, le ciment. Grâce h ses groupements car- 
box y le libres, il est relié aux chaînes peptidiques ; 
grâce à ses fonctions serni-aldéhydiques,, il réunit 
les molécules d’acélylglucosamine {fît*, fl. 15 U 
Celte structure de polymère eu réseau, qui donne k 
lu cellule sa rigidité, est caractérisée par : 

- les liaisons giycosidiques |Î1 -4 entre l'acide 
N-acétylmuramique et la N-acétyl glucosamine. 


- Tortlre invariable des acides aminés qui se 
succèdent dans k chaînon télnipeptidique, 

- l'existence des formes D et L, 

- la 3 iaison fü-glyemidique, qui unirait l 'acide 
telchoïque au résidu N-acélylgi ueosamine, 

- le pontage entre la Dnilanine d 1 un tétrapep* 
tide et la Ld vsine d'un autre létrapeptide voisin, 
grâce à un pentapeptide de glycine. 

Ainsi se forme le peptidoglycune, polymère 
d’un poids moléculaire élevé, structure de base de 
toutes tes parais et qui représente jusqu'à 90 % du 
matériel de cette paroi l. 

Il peut différer, selon les cas. par des constituants secon- 
daires, en particulier par tes acides aminés du chaînon pepti- 
dique et par la nature des ponts, iniecpcpiidiques fi.iô/: 

- St. aureus : L-ûJa- D-^Lu-L-ly sD-aLa ; deux pcpl ides voi- 
sins. reliés par un pont ptnuijjl>vinc ; 

- E, volt : L-ala* D-giu* DÀP- D-ala ; deux peptides voisins 
re-hés directement entre la ü-u.lanine de l’uiï et te DAP de 
l'aulre ; 

- .MdrrjJCflrviw h'XMleikfk-M ' L- ala- D'g!u*L-iys*D-aEa 
L-giy ; deux peptides voisin? reliés par un peptide de même 
composition. 


j* 



Figure IL. 1 6 — Structure du p^ptldüglycanû représentée en deux plans superposés. 
M^acél^glLeûââfflinâ fq Acide ?J-acé^, ! lnK^amique / Pontage peptidique. 





Figure il. 1 6 — Peptides et liaisons inlenpeptidiques dans 
le peptiéogtycane. 


Ces différences déterminent un réseau plus ou 
moins fierté : lâche pour le? formes .sphériques 
(liaison interpçptidiquc longue K plus compact 


pour les. formes bacillaires (liaison interpeptidique 
directe), 

22,3.2, Bactéries à Gram positif 

Les acides teichoïque? rçprése nient le deuxième 
composant essentiel de la paroi des bactéries à 
Gram positif; ils constituent jusqu’à 50% du 
poids sec de b paroi. Ce sont des polymères com- 
posés d‘ imités glyoérolphosphates liées en 1,3 ou 
| h 2 ou d'unités ribilclphosphates liées en 1 ,5 ou 
encore d’unités plus complexes dans lesquelle? le 
glycérol ou le ri b i loi sont associés à des sucres 
comme le glucose, le galactose ou la N -acétyl glu- 
cosamine- II? contiennent souvent du grandes 
quantités de D-alanine attachées au glycérol en 
position 2 ou 3, ou au ribitol en position 3 ou 4, 

La localisation exacte des acides teiehoïques au 
niveau des enveloppes est mal connue, Âu coûts du 
fractionnement cellulaire, b plupart restent soudés 
au matériel de paroi par i 1 intermédiaire d'une unité 
de liaison, un trimère de gl y cérril phosphate. Pour- 
tant, un petit pourcentage, sous forme d’acide gly- 
eérolieiehoïque. demeure relié h la membrane 
cytoplasmique. Les acides liputdchüïques de 
mero brune sont unis, par liaison covalente, aux 
glycolipides membranaires i7fg, 



Figura 11.17- Schéma des enveloppes cellulaires des 
tmetèmes- à Gram iwsiiit. 

MC : membrane cytoplasmique ; P ; peptiçjggiyeane ; PL : 
phosptwfcpkisa ; AT acides teichCHquûs ; ALT : aodes 
hpxïteiçhüïques ; PS : protéines de surface |S. Laya r : couche de 
surface présente triez certaines espèces canne fîacrWus eî 
C/osîi'j'rfj'L/m, peut également èé trouver Cheï CfesGram néÿalif). 


FinL.ro II I R - Schéma des enveloppes cellulaires des 
bactéries à Gram négatif. 

MG : membrane cytoplasmique ; P : pepludcglycane . ME : 
membrane esteme ; LPS : hpgptf.yssçchandes avec LA (lipide A} 
Co feoret Agü IpoiyÈdceterndes de l'antigène 0) . LB iipotxpléi- 
nes de Bram» ; Pc : pennes ; Lp : lipcproléinea. 
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2.2.3.$, Bactéries à Gram négatif 

Lu paroi présente une structure stratifiée plus 
complexe. Outre le peptide* Lyeane de base, elle 
comprend trois autres structures polymériques 
externes ou reliées à ce pcptidoglycanc. On distin- 
gue cm effet ; 

- une couche phospholipidique dite mem- 
brane externe pour la différencier de la mem- 
brane cytoplasmique et qui confient des protéines 
importantes : 

- un lipopolysaccharide (LPS) : 

- enfin, une lipoprotéine assurant la liaison 
entre la membrane es terne et le peptidoglyeane et 
conférant une certaine solidité a l’ensemble. 

2 - 2 . 3 . 3 1 . Membrane externe 

Elfe possède les caractéristiques fondamentales 
d’une membrane biologique. Elle est constituée 
d ' une double couche de phospholipides amphipa- 
thiques dans laquelle une assez large fraction de 
ces molécules phospholipidiques est remplacée 
par des molécules lipopoly saccharidiques (LPS). 

Comme La membrane cytoplasmique, c’est une 
mosaïque fluide contenant un lot de protéine* spé- 
cifiques enchâssées dans la matrice phospholipi- 
dique, Parmi celles-ci, -cm distingue des protéines 
majeures représentant 70 % des protéines mem- 
branaires, groupées pour former des pores au 
niveau de cette membrane externe. On leur donne 
le nom portne. Elles permettent la diffusion de 
petites molécules, Nombre de ces protéines sont 
désignées sous le terme Ûmp (pour ouier 
memhnm protein). Plus de 40 ont été isolées de 
30 espèces bactériennes différentes. 

Lu puritur ÜrnpC ferme <ks pcwcs de I . | tint, l'Omph de 
1.2 nrn chez E. coli. Elles traversent «le part an part la mem- 
brane Cxlenne et srmL fortement liées au peplidngJycane. Or 
distingue aussi des protéine* dites mineures tau moi ils 121 
iii§pî?LjUées dans le Transport spA'Lfïque de petites- ntuléeule s 
par ailleurs liupsutuinineu-hï* pour passer li travers te* pures, 
ctïilime lu vitamine B S 2.. eertains CfflMpJevK femques, des 
micldosides ou des ulipoMicchurides (mallose). Ainsi L pro- 
téine Liultb est spéalique de lu pénétration du nmltose et des 
IMltudecLTines. Plusieurs de ces pirüieines servait de rëcep- 
ieur> à des pilules CTe! Lainb es! !e si le de fixation des bàc- 
tériophages Âes K l U) ou ù des col iemes specifîq tics. Enfin, tin 
troute des lipoprotéines doat le* unes sont udiées au pepii* 
dtijlycaiK tandis «gue les Ultra se liuuvenL à l'élal libre dans 
lu membrane externe. 


2. 2.3.3. 2. Lpùpù , ! ysa cçha riefe 

Le lipopolysaccharide (j7g, M.i des bactéries à 
Gram négatif est également connu sous le nom 
d'endotoxine parce qu’il est fortement lié à la 
surface cellulaire et n’est libéré qu 4 après lyse 
cellulaire. Après extraction h partir des cellules 
intactes puis hydrolyse ménagée <par exemple, 
en mélange phénol-eau à 90 D Ch on obtient le 
lipide A. support de lu toxicité de la molécule 
entière, et un polysaccharide responsable de la 
Spécificité antigènique du complexe. 

Le lipide À est» en fait, un glycophoxphol ipidc . 
C'est un polymère composé d L unités di sacchari- 
diques de glucosamine reliées entre elles par des 
ponts pyrophosphates et auxquelles sont ratta- 
chées de longues chaînes d’acides gras.. On peut 
noter la présence constante de l'acide (J-hydrüxy- 
myrislique. un acide gras en € 14, spécifiquement 
rencontré et caractéristique de ce lipide. 

Le polysaccharide du LPS est formé d'une par- 
tie centrale, te core qui est commun à toutes tes 
bactéries à Gram négatif mais dont la composition 
peut varier sensiblement selon les espèces {par 
exemple. Su imonella. Strigetta). et de chaînes laté- 
rales faites de séquences répétitives distinctes en 
fonction des espèces ou des sérotypes (par exem- 
pie, Siihmmt'Hü). Le cure LS. du lipopolysac- 
charide de Salmonella comprend S hexoses (dont 
la N-acétylglucosamine) suivis de 2 heptoscs puis 
de 3 résidus d’un sucre en CS, le célodésoxyocto- 
nate (KDO). Dans un LPS donné, chaque chaîne 
latérale polysaccharidique contient les mêmes 
séquences répétitives constituées, de sous-unités 
de trisaccharidet. Ulrasùcchu rides ou penta- 
succha rides. Chez, les entérobactéries. particuliè- 
rement bien étudiées, la chaîne latérale appelée 
polysaccharide O, pour la distinguer du polysac- 
charide du core. comprend 4 hexoses (galactose, 
glucose, rhamnusc, mannose) ainsi que 1 ou plu- 
sieurs sucres inhabituels: tes didésoxyhexoses 
{abéquose, coli fuse, paralosc, tyvélose). Ces chaî- 
nes sont plus ou moins longues même au sein du 
même micro-orgam sme. pou vant conteni r j usqu ’â 
40 unités répétitives. 

2. 2.3.3. 3. Lipoprotéine de Braun 

C’est une petite molécule polypeptidique de 
58 acides amines portant à son extrémité N termi- 
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nale des cofïstùuants lipidiques (M : 72 kd) ce qui 
compte un très grand nombre de copies dans les 
cellules d s E atli (7 105), Elle existe sous forme 
libre (2/3 des molécules) ou sous forme liée au 
peptidoglycane (1/3 des molécules). 

!..;i partie Lipidique esi enchâssée diuis la iiiiemttfLLiM externe 
p jj des I i aison;, hydruphubcs. avec les phûiphul ipidéi . la pûf- 
lie prtUctniqiK est assistée au iKplidnglycane par liaisuns 
covalentes (par exempte, £. m/i) enfin; Jl - k iituujkiiiuiiIs Ntt-, 
des lysine* et les groupement*! CÜÜEt des acides djaniinupi- 
mcliqucs des chaîncws latéraux tétnpeptidiqiies. 

2.2. 3.3.4. Espace pèriptasmique 

Les bactéries à Gram positif synthétisent diver- 
ses exoenzymes capables de fragmenter les élé- 
ments nutritifs et de les rendre accessibles au 
métabolisme (par exemple, protéase) ou de déna- 
turer des antibiotiques (par exemple, pénicilli- 
nase) ou encore de produire un effet nocif (par 
exemples exotoxi ne), Au contraires la plupart des 
protéines élaborées par les bactéries à Gram néga- 
tif sont retenues dans V espace périplasmique com- 
pris entre les deux membranes interne et externe. 
Elles peuvent cire libérées par transformation des 
cellules en sphéroplasles ou par choc osmotique, 
ce qui fend compte de leur localisation. 

2. 2.3,3. 5„ Autres types <fe psrpi$ 

l’hcir. les cnlérobuctéries, les trois feuillets pariétaux, bien 
que visibles et différenciés à fexamen au rrakTiiscLrçK élec- 
tronique, SLinl iniinement sutidés l’ un à T autre. Ce lu n est pas 
le cuis pour tuüs le* bacilles à Grain négatif. Ainsi client lés 
Moroxella, les Vilreasdlla cl cliez Spiriltwm serpens* 3j COU- 
che muatpcplidique est asse^ distincU; dé l'enveloppé 
externe, laquelle présente une certaine souplesse -due à ses 
oudutatinns. Avec les spiroditles. te phénomène est encore 
plus accentué : renvclnppc externe, spiralée, apparaît nette- 
ment séparée de la muréwe. Dans cet espace mterpuriëiaL'ïnnt 
localisées les nombreuses fibrilles du filameni axial. 

Che? tes MfthiP tobvfîf rf fl tps ( arehéohacléries). le pepli- 
doglycune (si LUI peut 1 ' appâter ainsi ! présente une structure 
tris différente, C'est un pntymère constitué de N-scéryl-D- 
glueosamine cm de N-acëtyl-D-gulflctusamine idtenurnl avec 
dés résidus de N-:icétyl-D-1alns.iiininurontque liés en 1 ,3. Ijch 
souv mutés peptidiques associées comprennent l'aluni ne. 
l'acide glutamique cl la lysine. 

Chez les mycobactéries Ipor exemple, .4/. flfAeraï/fljrijrt l,i 
paroi est caractérisée par une grande richesse en I ipide en par- 
ticulier en acides grcis arninnï les utictus mi coliques 
{figure //. / 41. 


2 . 2 . 4 . Fonctions 

Pour bien comprendre le rôle de la paroi, on peut 
procéder aux expériences suivantes qui tendent à 
b supprimer. Ou utilise l’action d’une enzyme 
spécifique, le lysozyme, qui rompt les liaisons [il '4 
des chaînes polyosidiques du pcptidoglycune. 

■ Premiers ex pû rieuct : e lie est réal isée su r un 
bacille a Gram positif, B. subtil fs ■ /Fl.*, fl. WA), Lu 
paroi est détruite, la cellule gonfle et éclate, Pour 
éviter la lyse, on équilibre la pression interne par 
□ne forte ton centra bon de saccharose, Dans ces 
conditions, la paroi est détruite mais la cellule 
n ‘éclate pas ; elle prend une forme sphérique que 
l’on appelle proloplusle. Par rapport à la bactérie 
initiale, elle a perdu ses propriétés antigèniques, 
ne fi .xe plus les bactériophages et ne se di vi se pi us. 



Figuré 11.1 9A - Naissance d'un prulaplâStê de S. aobtilis. 

La par* s'eai rompue a une «xfiÉnU el le protopiasie se 
dégagé (>• 50 000| (photo raprad'uifà àvéC I 'âwtHWft AjtOfiiùtünt 
de Mme Ryter, Jfnsbfur Pasteur/. 


right&t 



a 



F Igur II 1 Ht; Sphéroplastas. d 'Escflerjcfla cofr, 

(Institut Pssteuf de Lifts, Lâbûtaloire oe ïr"zroszop\2 étBctrnnique, Pr. Vivier. 
a : > 10 000 ; b : marquage auteradiegraphiQ ja. ■ ^B 000 ; c : er Formation, >• 0 000. 


■ neuvième expérience ; on réalise la même 
expérience que çi -des^U-s sur une bactérie é Gram 
négatif iL coli) • ,• ■ . hn milieu hypersac- 

charosé, la parti: est détruite mais la cellule 
n’ éclate pas : elle prend une tonne globuleuse, 
que l’on appelle sphéroplasle. qui a conserve tou 
tes les propriétés de lu bactérie initiale. 

Gclte différence est logique puisque l'enzyme 
agi! au niveau du pcpiiduglyiane et que la paroi 
des bactéries à Gram négatif possède, an plus, 
d’autres couches qui restent intactes. On peut con- 
clure de ces. expériences que : 

- la paroi joue un rôle dans la forme de la 
cellule ; 

- elle joue également un mie dans la résistance 
à la pression interne de In cellule car il faut Tra- 
vailler en milieu hypertonique pour éviter la lyse 
de la cellule sans paroi ; 

- le pepltdoglycane ne joue certainement aucun 
rôle dans les propriétés antigèniques, la division 
cel tu luire ou la fixation des bactériophages. 

2.2. 4. 1 . Propriétés a n tigért iques 

Bien avant I' snlcinenl ci Ençiuaeiërisaiïrat ehîmiqitc de la 
paras. .1 (irait ..idmk que les principaux cunsLitiuuiLs jniiaeni- 
ques haLlërieus. de même que les récepteurs, haLlcritipU jai- 
que-,. se trouvaient ;lu rmenu des structures ec 1 1 al u ire s de ‘■ur- 
fiiee. La nature de ces substances aëtë l-arcentenléludiüe mais 
leur tapugnipbt-e rt leur f. val i alicn anatomique n'a pu être 
véritablement établie qu'aptes T isolement des strucluresde la 
pauui eï de !a membrane. Les JîSlerences chimiques que fon 
a constatées entre les bactéries à üram ptisiul u! ât iruin uê.uu- 
lâf se ïeliuuVetiL. atSiplifiéés. au niveau de la structure antigè- 
nique. Les deux exemples sur, atils sunl pn '■lires à illustrer ces 
d i ffërernes. 


2. 2.4. ? . 1. Bactéries à Gram positif 

Chez les bactéries a Gram positif, le mucocom- 
plcxc représente sans doute le constituant ci se ri - 
liel de la pu rot. Cependant, l'existence d’autres 
polymères, d" mures structures étroitement asso- 
ciées uu rtnitcoctnnplexe devient rapidement évi- 
dente, Ces constituants * supplémentaires » sont 
plus importants du point de vue antigènique que le 
mucocomplexc. Chez les Siaphytoct. wcus r ce sont 
les acides teiehoïques ou leurs sous-unités poly- 

hnlnsîdiqueH qui sont les principaux antigènes. 

Chez les Sireptpcocats, deux catégories d 1 antigè- 
ne s ont été isolées, Lcx uns de nature polyosidique 
sont appelés antigènes C en raison de leur nature 
hydroeurbonée : ils sont ù la buse de ta classifiea- 
lion antigénique de Lancefield qui définit un 
grand nombre de groupes sérologiques, A. B. C, 
F). F, etc. À chaque groupe correspond un 
antigène C distinct, c’est-à-dire un ou des polyho- 
I os ides différents. Dans le groupe A qui rassemble 
la plupart des Streptococci pathogènes pour 
l’homme, l'antigène C contient essentiellement 
un rtiamrvose et de la M-acétylglucosamine. Le 
groupe C est eametérisé par le rhamnose et la N 
aeéty tgu I uc tos a m i ne . 

1 .ex autres, de nature protéinique, sont appelés 
antigènes M, T et R. La protéine M est la plus 
importante sur les plans immunologique et phy- 
siopathologique, Elle permet eu effet de différen- 
cier. à l'intérieur du groupe A. 56 types sérologi- 
ques différents. Elle est aussi le support de lu 
virulence des souches. La représentation topogra- 
phique de ces antigènes est reproduite sur la 
fi l'art 1 fl.Kl 
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Figure 11.20 - Constituants antigèniques de paroi chez 
les SlreptocQccï du groupe A, 

(B. M. Krausf Sfwtücocti amJ Êlrspiccoccai Diseases ; Ara- 
demie Press. 1972). 


2.2.4. 1.2. Bactéries à Gram négaîif 

La plupart des EnferobûCleriaceae, lés Schmt- 
neliti en particulier, possèdent les deux antigènes 
principaux, somatique (J cl flagella Ere IL Ces 
dénominations proviennent d’observations faites 
à propos des Proteus: les souches flagellées» 
mobiles, envahissent b surface des géloses en for- 
mant un film., en allemand Haut h. d'où le nom 
d'antigène H, Les souches non flagellées, immo- 
biles, se cultivent en colonies isolées sans former 
de film, Ofaie Hauch (saris film) éil allemand, 
d'au Lappel lation antigène O. Celui-ci, le seul qui 
retiendra noLre attention, est an gros complexe ou 
sont étroitement associés glucides, lipides et pro- 


téines. C'est l 'antigène g lud do- lipido-poty pepti- 
dique (fa if, tU .Vy isolé pour la première fois par 
Boivin et Mcsrobeunu à l’aide d'acide (richlora- 
cétique. Il est pariétal et correspond aux deux cou- 
ches lipopulyholosidiqaeet Kpoproléi nique, 

La classification clés SaimoneUa par Kaufhnunm 
et W hile en groupes sérologiques puin en sérotypes 
repose sur la diversité des facteurs O et H, les pre- 
miers étant désignes par des chiffres allant 
de 1 à 6.5. La spécificité antigènique dépend de la 
nature de ces lipopolyholositles ou de leurs cons- 
tituants sucres cl de leur mode de liaison. Les prin- 
cipaux sucres isolés peuvent être rassembles en 
trois groupes : les hexoses comprenant le glucose, 
le galactose, le mannose; les 6-désoxyhexoses 
comme le fueose. le rham tiose ; des sucres particu- 
liers, les 3-6-didésoxyhèxüses tels le tyvélose ou 
3-fi-didésoxy 'D-mannose. lecolitose ou 3-6-didésoxy- 
E .-galactose, l’ahéquose oa 3-6-dîdéM jxy-D-gulae- 
tosê, etc. Ainsi, l'antigène (K est rencontré chez 
S, typhi, S. enterithiis, S. gatlmamm-puihnim. 
Toutes les souches qui ont en corn rn an le facteur 
antigènique 09 l'ont partie du groupe L> des Stiimo- 
rtéfUt L'antigène 04 est présent chez 5, para typhi 
B, S. typhi mûri uni,. ]| caractérise le groupe 
B. Cette constitution pdyhülosidtque permet la 
classification des différentes espèces sérologiques 
en 16 groupes chimiques appelés chémotypes, Le 
r abtnm tU en donne quelques exemples. 


Tableau 11.3 - Sucres constitutifs des antigènes O chez les Sd/rrronefü . 
l'Extrait de KàtrffrTMrtrt, Lytferitr, Stieriïfl et WQStpbat, 1960/ 
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Ce & propriétés sont à la base d'applications pra- 
tiques importantes. En effet, elles permettait 
d' identitler une espèce bactérienne par ses carac- 
tères non seulement morphologiques, culturaux 
ou biochimiques mais aussi amigéniques. Cette 
carte d' identité antigènique m appelée sérotype. 
D'autre part, lors d'une infection. on peut être 
amené à rechercher les anticorps apparus par 
agglutination directe avec des préparations anti- 
gèniques spécifiques connues { voir § 5J.). Avec 
E. coli, on retrouve cette meme diversité antigèni- 
que (jusqu'à 157 antigènes O différents). Leur 
recherche, associée à celle des antigènes de sur- 
face, est utile dans le diagnostic des gastro-enté- 
rites infantiles. 

2.2. 4. 2. Fixation des bactériophages 

Les espèces bactériennes son» capables de fixer 
des virus appelés bectériophages. Cette propriété 
est également liée à la paroi où se trouvent des 
sites de fixation. Chez les bactéries à Gram positif, 
ces sites sont localisés au niveau des acides tei- 
choïques. Cette fixation représente le premier 
stade de l'infection par un bactériophage. Elle 
peut être suivie de Sa lyse bactérienne (infection 
lytique). Cette propriété est utilisée pour identifier 
certaines espèces, cette carte d'identité étant appe- 
lée lysotype (voir § 5.4). 

2.2. 4.3. Coloration de Gram 

La paroi bactérienne peut être plus ou moins 
perméable au passage de certains solvants. Celte 
propriété est mise à profit au cours de la colora- 
lion de Gram. 

En 1884. Gram, un médecin danois, mit au point 
la méthode de colorat ion qui porte son nom. Elite 
consiste à traiter un frottis ou un étalement bacté- 
rien séché, fixé à la chaleur, par une solution de 
violet de cristal puis par une solution iudû-iodürtté 
(Lugol), En soumettant la préparation à l'action de 
i "éthanol, les cellules bactériennes réagissent de 
deux façons et forment deux groupes ; les unes, 
dites à Gram négatif, se décolorent rapidement 
sûüü l’action du solvant ; les autres, au contraire, 
conservent leur coloration violette et sont dites à 
Gram positif. Pour accentuer le contrasté, la pré- 
paration est finalement traitée par de la fuchsine 
ou de la safran ine : les bactéries à Gram négatif se 


colorent en rosé, tandis que celles k Grant positif 
restent colorées en violet. 

U constance et la valeur de la réaction de Gram 
laissent entendre qu'elle doit correspondre à des 
différences chimiques fondamentales entre b paroi 
des bactéries à Gram positif et celle des bactéries à 
Gram négatif. C'est bien ce que nous avons vu plus 
haut, Mais le rôle de cette constitution chimique au 
cours de la réaction iTest apparu clairement qu’à la 
lumière d'expériences relativement récentes. 

Lorsque des bactéries à Gram positif sont colo- 
rées par la méthode de Gram puis soumises à 
l'action du lysozyme, les protoplastes obtenus 
sont également colores en violet. Le siège de la 
coloration se situe donc au niveau du cytoplasme. 
Les protoplastes traités par l' alcool se décolorent 
instantanément, Dès tors apparati une explication 
logique du phénomène : la paroi des bactéries à 
Gram positif constitue un rempart, une barrière 
Interdisant le passage de l'alcool ; celle des bacté- 
ries à Gram négatif autorise ce passage et le cyto- 
plasme coloré en violet se décolore. La coloration 
de Gram traduit donc bien une différence de struc- 
ture pariétale chez, les bactéries en même temps 
qu'une différence fonctionnelle. 

2,2.5. Biosynthèse 

Elle se déroule avec te concoure d'enzymes tyloptesmiques- 
d memhnm.n nrs. Ce qui est te mieux connu concerné la syn- 
thèse du pepudoglycaiïfc, simonie principale ei essentielle (te te 
parmi bactérienne. StnMnmÿer en a décrit les Huis étapes. 

Au mi» d ' un premier stade > flg II. 2 f J, Internent de hase 
L|ui se répète dans te structure de la chaîne cenlrale. un 
tV-Mètyl-ffluramylpeiirapeptsde. est synthétise sous te 
forme de suri dérivé UDF à partir de sespnécufieurs.li bLaré- 
lylglucnsamine, le phosphnénnlpyruvaie et les cinq acides 
aminés. La dernière réaction greffe 4 l'extrémité (te. la chaîne 
iripegttidique «a dipeptide D-alanyLD-alanine qui se forme 
indépendamment à partir de «feux D-rdaoines et d' ÂTP. La for- 
mation de ce dipeptide peut être inhibée par un «iMifaülique. la 
cyctusérine. un analogue structural qyi entré en compétition 
avec la D-idanine. L'ensemble du cycle sc déroule dans lé 
cylLijilu-Hinc. 

Dans Lu deuxième étape ■% fl 22) inierrieni un iniemte- 
diaire Lipidique, le LindccniKnyl-phO'cphate fixé L le mem- 
brane par son extrémité non polaire el qui sert de bras pour 
accepter puis céder, sur son extrémité polaire. Le groupe osi- 
dique de FUDP-acétylmuramylpentnpepUde. ],a N-acêlyl- 
glucusamimc. apportée suus forme d'UDP-avéïylglueo&a- 
mine, s'y associe pour donner naissance au disaevharide 
ré’fxel ilif ik 1 lacharne. k N -BcétylmumnylpentajJepLide- 0- 1 -4- 
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Figuré 11.22- Synthèse de peptt^lycafiii de parai 

chez Sf^pinylDcoccu^ mireus, 

Dèusàme étape smens£ir«saire : elle donne naissance- au peptt- 

dogtyoan* port» d'u« unité diseoehandiquo ÆtoeWrttfe; 

Lehnmgef Fiammafkffl Atëd«™ ■ 5 c i snces; Pans, si Worté 
pufciïSte's- inc Ngw V^rir, J $77). 


N-iKctylglucnsaminc l ie à l'inïdceaprnyl-phosphiite. De cïhit- 
tes chaînes peptidique» sont alun. ajoutées au disaedtandr 
pour assurer la réticulation : elles varient dans, leur cüatrpu»;- 
tmn en (onction de l'espèce. Chez St. nitreux, il s'iyçil d'un 


penlajilyeixolle, L ' iinifé disincharidique « si ensuite transfé- 
rée sur [‘extrémité eu eraissanee du polymère peplidoglyeaue 
an cunUicl de la surface e&teme de la cellule. L’iiridckapeiiyl 
eM alors libéré amS forme de pyruphusphaflè. réaction pouvant 
être mtubée par un antibiotique spécifique, la liucitrucini'. 

Dans la dernière étape, la réüculaiion entre les chaînes est 
réalisée par une rçaetmn de iranxpcptidatiim pouvant cire 
inhibée par la pénicilline qui empêche ainsi la synthèse de 
pami, alors que le plus gros» du travail a été accompli. 

1 jçs, di menstnns des chaînes varient selon les espèces : el les 
peuvent comporter tfc 2!l il MM!' résidas X-acélylmuraiiiyf- 

pentapepiidê- p- l-d-N-ac^ylglucosominc. 

D'autres subsianecs chimiques peuvent agir au niveau de 
•cette biosyuiltèse et l'inhiber :: 

des colorants lels que le violet de geutirnw qui agit dans, 
la première étape [fin If. Il : 

- des antibiotiques tels .que la cyclnséri ne, la bac iliacine et 
La pénicilline déiàdlées ainsi que la nuYubiurinr qui inter- 
vient comme la bacitracinc au niveau de la deuxième étape 
fjiff H- 121. 


2.2.6. Bactéries sans paroi rigide : 
les mycoplasmes 

Découvertes en 1JWH, ces bactéries ont d'abord été appe- 
lées PP LO ipleunt-pncainwiiti- tikr-trrgaiiixni ,i parce que leur 
premier représentant était responsable de la pLeurü-pnêunlo- 
nie des bovidés. Ces m icm-oreuri bruet sont niai menant :npe- 





les A/y. ptieuitumiaï. L.e groupe - est IsrEfmçDit CUM'hIli fi (fe 
né’, nombreuses espèces «il Cité déemes. responsables 
d' m l bel it'ns chc r l "an imal ou faisans partit; de flores normales 
des muqueuse s de l'homme. Ce swn des cellules. sans parai 
nigitte, Je forme Ëjlatouleust plus mi EnuiiLs, allongée el de très 
peLilÉ L aille i I h,] [un 5. En rai stun du- ces di me nsmn - màmisLiilcs 
cl tk leur plastkilé, elles hlulI capables de traverser des filtres 
netciant babil uellement Iles hmctcrics, d.‘nù leur nnm, si ms lit 
Lrants. l | .1 1 leur a etc allribué a Hui duranl de nombreuses 
année!’.. Leur enveloppe eilcmc comprend une membrane 
nnPLjue :'l in pi e feuille! dépourvue île éntiiblepjroi cellulaire. 

Du lait de cette absence de pepncioglycNne. ces msero 
organismes Mini 1res sensibles Jj la pression osmotique. ans, 
détergents d II l’alçtvot, mais iK suri èvitleninwui insensibles 
aux aiütTiLs antibaele riens dindes spdeil iL|iLemen1 contre la 
paroi. 

(ïn peui les l ultiser sur des milieux, complexes contenant 
en particulier du liquide d'yseik on du -daim anima] niais 
jusqu'à prdsem, les substances permettant leur croissance 
n'ont pas été isolées, On sait iimpleunem qu'elles utilisent Je 
cholestérol paient dans le sémm pour l'élaboration de leuT 
membrane. Sur tk*-’- milieux élidés coi venahl.es, elles bu 
ment dus colonies U : il 1 • ou, plud'H. des masses cytoplas 
nuques d'as|jec1 indéfini et varié. p.irloi> globuleuses jiwl- 
des zones granuleuses. 

A paajr lIc 1 l .D S.nn a i si dé uto haeié ri c ■» ■■—ms p, ir\ii det i v an! 
spontanément de nombreuses espèces bactériennes et qut 
L'on a appelées forme [. ii'iAcyen raison de leur ressemblance 
avec les PPLt. i, Kiisuile, on a pu induire au laboratoire l'appa 
rincm de formes I, pur aéEectkm sur des mi lieu s » concentra- 
tion sublélalc en uniibiolitiueunli paroi ; tel que la pénicilline) 
si à Convertirai ion saline équilibrant* 

Les analogies entre mycoplasmes et tonnes Lsont évi- 
dences \ i i is 1 . on tendrait actuellement a considère i ces bat’ 
ié ries comme des formes l , * naturelle* ■■ apparues dans de-’ 
conditions particulières lIo milieu puis stabilisées et défini 
livement fixées capables de se reproduire en i absence de 
paroi rigide 



Fi rime 11.23 - Mycaplasma pneumoniso. Microscoppe 
électronique. 

Colonie en mlcfoseopo a balayage. (C, et P, Sïftt ^ew, J 0ac( . 
tgro. mâH-aejj. 


2.3. Membrane cytoplasmique 

Son existence peut Être déduite d' tisser nom- 
breuses observations. Citons tout d’abord la plu* 
s impie ci la plus, ancienne. !e phénomène de ptas- 
iiiolyto:. au cours duquel le cytoplasme d’une bac- 
térie placée en milieu hypertonique se rétracte, ce 
qui ne peut s’expliquer que par l'existe nce d’une 
membrane. tin microscopie électron itjtie, celle-ci 
est individualisée moiphologîquement sur des 
coupes Likrotl ners . Mieux encore, des membranes 
peuvent être isolées par centrifugation différen- 
tielle a partir de pmtnplputes lavés puis lysés en 
milieu isotunique. 

2,3,1. Mise en évidence 

et composition chimique 

Les membranes cytoplasmiques, isolées e< 
observées au microscope cm contraste de phase 
présentent un aspect homogène, de faible densité, 
Leur structure, révélée *ur les coupes ult ratines 
examinées en microscopie électronique, est cou- 
ronne en tous points ii Lm/üV membrane, ou mem- 
brane de base, Hiles uni une épaisseur de 7..S nn 
environ ci comportent un feuilles interne transpa- 
rent de nature lipidique pris en « sandwich s- entre 
deux feuillets denses, opaques aux électrons, de 
nature protéique. 

L’analyse chimique de ces membranes révèle 
(rois types de substances : des lipides, des protéi- 
nes et des glucides. Les molécules lipidiques sont 
de loin les plus abondantes. Pourtant, les protéines 
sont de plus grosses molécules et, en poids, elles 
dépassent nettement les premières : les propor- 
tions sont environ de 60 a 70 ff de proie ines et de 
30 à 40 % de lipides. 

Les protéines existent sous de très nombreuses 
formes, une centaine d'espèces protéiques ayant 
été reconnues. Les glucides {glucose, glucosa- 
mine. etc.), faiblement représentés, sont quantita- 
tivement des constituants mineurs. 

Dans une membrane donnée, il n existe que 
quelques espèces de lipides, chacune reproduite à 
de très nombreux exemplaires. Le cholestérol 
n'est jamais rencontré chez les bactéries, excep- 
tion faite des mycoplasmes. On n’y décèlera que 
des phospholipides, en particulier le phosphati- 
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dylglycérol et/ou lu phosphatidyléthanolarriinc 

(PE). 

Les membranes des bactéries à Gram positif 
contiennent l'un de ces composants, cm les deux, 
avec plusieurs antres substances de nature voisine 
telles que l'acide phosphatidique et le diphospha- 
tidylglyoérol, tandis que les membranes des bac- 
téries à Gram négatif ne renferment qu’un seul ou 
deux types de molécules lipidiques. 

La membrane cytoplasmique contient surtout 
les enzymes de lu chaîne respiratoire, c'est-à- 
dire les déshydrogënases et les coenzymes qui leur 
sont fonctionnellement associées : N AD*. FAO, 
cytochromes, cytochromes oxydases. 

D’autres enzymes impliquées dans la synthèse 
des lipides complexes, dans les constituants de 
paroi et dans la réplication de 3 "ADN y sont loca- 
lisées. 

2.3.2. Structure 

lx:s lipides sont à la base de la structure de la 
membrane. Chaque molécule lipidique est amphi- 
pathique (ou amphiphile) ; elle est caractérisée par 
une partie hydrophobe soluble dans F huile, inso- 
luble dans Feuu. et une partie hydrophile ayant les 
propriétés apposées et porteuse d'un groupement 
phosphate chargé négativement. Compte tenu de 
la solubilité incompatible de leurs groupements, 
les molécules s'organisent spontanément en deux 
couches moléculaires, le double leuilkt. Les par- 
ties hydrophobes se font face et sort protégées du 
milieu aqueux tandis que les tètes hydrophiles 
externes y sont immergées. On retrouve ainsi 
F architecture générale de toutes les membranes 
laites de deux couches hydrophiles séparées par 
une couche hydrophobe. Celte organisation se 
présente à grande échelle avec la membrane cyto- 
plasmique ou à petite échelle au cours de la for- 
mation de vésicules cytoplasmiques. Elle empê- 
che' le passage des molécules hydrophiles et 
constitue ainsi une véritable barrière imperméable 
à ces substances, 

La structure bimoléculaire de lu membrane 
cytoplasmique n'esl pas statique ; elle est con- 
forme au modèle dit en mosaïque fluide proposé 
par Singer. Chaque couche monomu lécu lai re 
représente un fluide à deux dimensions où les 



Figure 11.24 - Structure schématique de la membrane 
cytoplasmique. 

Modèle de la mosatque lluide Ipour la Glané du scherra la laille 
dat phospholipides a&l exagar» pur •■apport aux protéines, 

molécules peuvent se déplacer latéralement en 
échangeant leurs positions a très haute fréquence 
(3 million de fois par seconde)^, ti.24}. 

Comme dans toutes les membranes, on distin- 
gue dans la membrane cytoplasmique deux caté- 
gories de protéines : les protéines extrinsèques et 
les protéines intrinsèques. Les protéines extrin- 
sèques, encore appelées protéines périphériques, 
sont liées faiblement ù la membrane {liaisons 
électrostatiques) t elles apparaissent sur une des 
deux faces du double feuillet et n’ortt aucun grou- 
pement inséré dans ta zone hydrophobe. Les pro- 
téines intrinsèques ou internes (probablement 
toutes} traverseraient complètement le double 
feuillet membranaire pour apparaître sur les deux 
faces, interne et externe, de lu membrane. 

2.3.3. Fonction 

Indépendamment de son rôle dans te processus 

tle bioüyii thèse {par les cn/.ynics qui sont Locali- 
sées à son niveau) et dans l'excrétion d’enzymes 
hydrolytiques (espace péri plasmique), la mem- 
brane joue un rôle essentiel dans la respiration et 
dans tes transferts de substances. 

2.3, 3 , 1 , Respira tion c efftilairç 

Les chaînes respiratoires de la membrane bac- 
térienne sont semhlahles à celles des mitochon- 
dries ; à titre d'exemple, celle d’£. cuti est reprë- 
seniée sur 9a figure 11.25 : elle fait intervenir le 


FAD, une hété Toprotéine fer-soufre, une qui noue 
et deux cyloehrumcst (b et o). La chaîne respira- 
toire est à l’origine i'un gradient électrochim i* 
quê (voir ehap. IV i ; chez E. coli, cc gradient se 
caractérise par une forte concentration externe de 
protons (différence de pH d" environ 2 unités ) et 
par une d ilï erenee de potentiel de 70 mV. Lu 
phosphorylation est assurée grâce à lu force pro- 
tu tl 'motrice de ce gradient de protons par 
l’ intermédiaire d'un système de deux protéines 
membranaires,, F, ,ot Fj, qui forment PATPasc res- 
ponsable de la réaction de phosphorylation. 



Figure H,2$- Quelques fonctions de le membrane eyto- 
plasmique dT. coti. 
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2.3, 3,2. Transfert tfe substances 

La membrane cytoplasmique joue le rôle de bar- 
rière en empêchant, d’une part, la fuite des com- 
posés intracytoplasmiques quel que soit leur poids 
moléculaire ci, d’autre part, les pénétrations anar- 
chiques des constituants extracellulaires. C’est 
elle, aussi et surtout, qui assure les échanges en 
absorbant les éléments utiles au métabolisme, en 
excrétant d’autres molécules et en éliminant les 
déchets. Elle régit donc l’entrée et la .sortie des 
métabolites. Perméable à l’eau cl h de nombreuses 
molécules, elle sélectionne le passage de certaines 
petites molécules organiques et empêche celui des 
eoni posés maeromol éèulai res. 

2.3:3. 2. 1. Diffusion 

Avec de petites molécules hydrophobes (O v 
N ^ - .5 ou polaires non chargées (HjO, urée, 
CÔ 2 . . .), la membrane se comporte comme un sys- 
tème physique ordinaire, assurant les échanges au 
même litre qu’une membrane inerte. La loi de 
Fiek, qui définit le mouvement des molécules en 
milieu inerte, peut rendre compte du phénomène. 
Le flux moléculaire s'oriente des zones les plus 
concentrées vers les zones les moins concentrées 
pour tendre finalement vers un état d’équilibre où 
les taux de substances sort égaux. Par ai Heurs, la 
vitesse de passage sera linéairement proportion- 
nelle à la concentration extérieure. Il s’agit donc 
d’une diffusion simple passive • ,-ïg // 16üK 

Pour les molécules de taille plus importante et 
hydrophiles, 3a diffusion dans le sens du gradient 
de concentration peut se faire de deux manières : 

- diffusion passive par canal protéique 

fin H, 26b} ; 

- diffusion facilitée par protéine porteuse 

(M U 2& j l 

La différence essentielle entre les deux lient au 
fuit que dans le cas de la protéine porteuse, celle- 
ci subit un changement de conformation lors du 
transport et n csl accessible que sur une de ses 
deux faces (cytoplasmique ou externe) à la fois, 
Par contre, le canal protéique a" implique pas cc 
changement de structure, et ceci entraîne des 
vitesses de transfert beaucoup plus importantes. 

Chez les bactéries à Gram négatif, ces canaux 
protéiques sont limités à la membrane externe (voir 
2-2, 3-3,1, porines] ci ds sont fort, peu spécifiques. 
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2. 3.3. 2. 2. Transport actif 

La pénétration par diffusion simple ou facilitée 
ne peut expliquer à elle sinilc les échanges cellu- 
laires. Les bactéries, comme les autres types cel- 
lulaires. admettent et concentrent sélectivement 
certaines substances et en rejettent d'autres.. Ceci 
leur permet «l’assurer, d’une part, l ‘équilibre dii- 
niio-osmodquede part et d’autre de la membrane 
et, d’autre part, la pénétration de substances contre 
un gradient de concentration. Dans tous les cas, les 
mécanismes de transfert nécessitent un apport 
énergétique et sont regroupés sous la dénomina- 
tion transport actif. 

* Transports ioniques. Les transferts ioniques 
sont assurés parties systèmes ATPasCs où tut cou- 
plage chimie-osmotique permet le transfert de 
l’ion de façon concomitante à l'hydrolyse d’ATP. 
Chez les bactéries, des ATPa>es assurent ainsi le 


transfert des ions K*. L’ATPase K + est une pro- 
teine mtrunicmbrariaire «le 70 à 100 kd : elle fait 
pénétrer les ions K + à l'intérieur de la cellule» Ce 
système est appelé transport actif primaire ou 

uni port Hg. H. 23,1 . 

- ATPases non ioniques. D’autres ATPases 
sont présentes cher les bactéries ü Gram négatif 
(possédant une membrane e xierneL Llles sont non 
ioniques et assurent une étape du transport spéci- 
fique de molécules lors de la traversée du péri- 
plasmeet de la membrane cytoplasmique. Ce sys» 
te me couple le transport de nombreux solutés 
organiques (sucres, acides aminés) à l'hydrolyse 
de l’ATP. Les solutés ayant traversé la membrane 
externe par I L intennéd i aire des pnrmex sont pri s en 
charge par des transporteurs spécifiques appelés 
protéines « de liaison de substrat » ou protéines 
* affines » Ore, 11 , 27 ), Ces protéines ayant fixé le 



DIFFUSION 


TRANSPORT ACTIF 


F lyurc 11.26 - Les différents modes de pénétration des substances â travées fa membrane cytçpiasuniçfue. 
a : diffusion passive transmembranaire ; 
b : diffusion passive par canal spécifique ou non spécifique ; 

ç : dirt..sion J a' ise par prote -e porteuse ; 
d : transport actif prénaire (uniport) ; 
e : eetfansport actif isymport) ; 
f : pofrsn spart actif ifs nti port) ; 
g : IrànSpÈfl par Irsfiâl&ûatfcm de groupe ; 
a : «noiècutes à transporter ; 

□G : molécules de ccrtransport : 

PëP ; pfKBpboénolpÿrLivate ; 

pyr : pynwHte 
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Figure 11.27 - Protêt ws pèriplasmiques « «te lîason de sutetral ■» ou protéines » affines *■„ 
a : fixât on de la molécule à transporter par la protéine de liaison de substrat ; 
b : changement atconiirmsl'on el liaison au transporteur protéique membranaire ; 

e : passage de la mdécule dans le cytosol et libéra ton a® ü protéine de liaison d® substrat. Adivrté ÀTPulqus : 
d proteine cl® liason de substrat à nouveau lare et dans sa cofilarmalion prête à prendre en cnan|e jne aulre molécule. 


soluté subissent alors un changement de confor- 
mation leur permettant etc se fixer au transporteur 
protéique de lu membrane cytoplasmique. Ce der- 
nier possède une activité ATPasique apportant 
ainsi l'énergie nécessaire pour le firansTert du 
soluté dans le cytoplasme. ÎJ s'agit I à encore d’un 
type Lie transport actif primaire ou « uni port » 
(fifr U.lfxî) 

■ Transport par « transi création de groupe », 

Chez les bactérie*. un autre système d'hydrolyse 
d’un compose phosphorylé (autre que J’ATPk le 
phosphüerolpyruvuîe (PF P h permet le transport 
de nombreux sucres à traders la membrane. Ce 
transfert s'accompagne d une phosphorylation du 
soluté. Ce système est appelé « translocation de 
groupe » ou ■* phoxphoénotpyruvjic phuspho- 
tmnsfèrase » (fi% r il.26i >. 

* Système A TPsynlhtlasc. D'autres systèmes 
de transport ioniques sont couplés a des transferts 
d' électrons. C'est le cas de la e hui ne respiratoire 



membranaire (voir chap. IV>. Le transfert des 
électron^ le long de celte chaîne e ni raine une sot- 
tie active de protons créant ainsi un gradient 
(H* ext. H 4 '.ptj. Celui-ci permet à son tour, par 
transport vers l'i nié rieur des protons, la synthèse 
d’ ATF par un système de couplage osmuehi inique 
(diffusion de protons-synthèse tT ATP). La rentrée 
des t l + se fait par une protéine membranaire à acti- 
vité ATP synthéiusc. Elle est constituée de deux 
parties, F lh et F t . F«,1M : 1.47 kd)est intramembra- 
naire et assure le transfert des protons. I q 
(MM : 3 Si Itdlest soluble, se détache facilement 
de la nlcnibrune cl est située du côté cytoplasmi- 
que ; elle est responsable de l'activité ATP syn- 
thétise. On retrouve ce système chez certaines 
bactéries anaérobies strictes (tel Prophrugnihini 
Wi'vrwni) où. cette fois-ci. il s'agir du transfert 
d'ions Na + . Un gradient, par sortie active de NC, 
est assuré par des décarboxylasts membranaires, 
Il permet la rentrée rie ces ions couplée à la syn- 

Copyrighted mater! al 






thèse d’ATP. Une proie ire membranaire, à acti- 
vité ATP synlhélasc du mente type que lu précé- 
dente, assure ce mécanisme. 

■ CutransporLs « symport * et « anliporl *. 
Le transport de nombreuse* substances est couplé 

à un gradient ionique. Ce système, appelé trans- 
port actif secondaire, assure le transfert de solu- 
tés comme les sucres (lactose) ou des acides ami- 
nés ( proline). £ "est un .système dit dé culransport, 
le transfert des ions, dits ions moteurs, entraînait 
le entra nsp^rt du soluté en question (jtg, U. 26e 
etji. II peut avoir lieu dans le même sens 
(symport : entrée de lactose-entrée de H + ; entrée 
de prolme-entrée de N + ) ou en sens oppose 
i antiport : sortie de Ca^-enirée de H + ; sortie de 
Nü + 'entréedeH + ). La* (l-galacloside pcrméasc •» 
d L £. cuti en est un exemple bien connu. C'est une 
protéine très hydrophobe irtramembraitaire de 
417 acides aminés. F.lle assure la pénétration du 
lactose en symport avec la pénétration d’ions H + 
(permise parla présence û\m fort gradient proto- 
nique). Ijj cinétique de transport a un comporte- 
ment mit hae lien (d’où le nom << pcrrnéasc >» 
donné a ce type du mécanisme). Pour une valeur 
bien définie du potentiel électrochi inique du pro- 
ton, on détermine Ses constantes cinétiques V m n 
et Kî (constante de transport par analogie a Km, 
constante de Midtaelis). La strechiométrie de 
transfert généralement admise est de l/l. [,u sys- 
tème contribue à l'accumulation du lactose, mais 
en réalité, étant utilisé, il ne s’accumule pas, 
l'avantage essentiel du système étant d‘ accélérer 
la vitesse de transport. D'autres systèmes protéi- 
ques de transport de type ptnnéase ont été identi- 
fiés, telle rci-gal aetns i de- perméaxe citez E. voit 
où les ions « moteurs » peuvent être variés fH + , 
Na + , Li'). De même, on a pu mettre en évidence 

des transporte un* protéiques de Ly pu pcrrnéasc 

pour le xylo.se, 1 arabitiose. le mannose et les aci- 
des aminés. 

■ Exportation de protéines Enfin, T exporta- 
tion de protéines synthétisées dans le cytoplasme 
de la bactérie reste an problème à l’étude. Ces pro- 
téines peuvent avoir deux destinées ; soit être 
excrétées par la bactéri e ( toxines, exoenzy mes 
soit être destinées mx membranes (protéines 
intrinsèques...). Il semble que, dans tous les cas. 
elles soient synthétisées avec, du côté N terminal. 


une séquence supplémentaire, clivée par la suite, 
pour donner la protéine mature. Celte séquence, 
appelée séquence .signal, aurait un rôle essentiel 
dans la liaison de 9a protéine avec le côté cytoplas- 
mique île la membrane, première étape du trans- 
fert, Ensuite, par F intervention de protéines appe- 
lées protéines chaperons, la protéine à transférer 
acquerrait une structure Compétente permettant la 
traversée de la membrane ou translocatuin. Les 
protéines intrinsèques, elles, auraient un système 
incomplet ne leur permettant pas de traverser 
complètement lu membrane. Ces mécanismes 
sont à rapprocher de ceux, mieux connus, du trans- 
fert de protéine j* à V intérieur du réticulum endo- 
plasmique des cellules eucaryotes. 

2,3*4. Histoire tfun artefact: 

les mésosomes 

Outre la membrane cytoplasmique qui limite te 
contenu intracellulaire de la bactérie, l'existence 
de structures membranaires intracytoplasmiques, 
appelées mésosomes (Jîg // 2èf; est le irait 
d’observations datant des années 19,55- 1 960. Çes 
mésosomes apparaissaient, en microscopie élec- 
tronique, comme des expansions ou des invagina- 
tions de lu membrane, de structure vésiculaire, 
tubulaire ou lamellaire. Ils étaient visibles chez les 
bactéries à Gram positif* Burdtm}. mais rarement 
chez les bactéries à Gram négatif. On pouvait les 
extraire de ta membrane pur action du lysozyme 
en milieu hypertonique. Leur composition chimi- 
que il "était cependant pus fondumenialement dif- 
férente de celle de lu membrane elle -me me. 

D'autres observations. plus récentes, a partir de 
préparations congelées très rapidement et cryodé- 
mpées, donc sans étape de fixation chimique, ont 
montré que tes structures n’ élurent plus visibles, 

Elles réapparaissent dès que l'on utilise des tech- 
niques incluant des temps de fixation relativement 
longs cUi tétroxyde d’osmium notamment. 

Elles apparaissent dune comme des artefacts de 
préparation. S'il est difficile de nier totalement 
leur existence sur lès photos, on peut affirmer 
qu’elles ne possèdent certainement pas l’aspect 
observé en microscopie électronique ni le rôle 
physiologique qu’on leur u attribué durs Lu respi - 
ration cellulaire. 




Figura 11.20 Artefact. Màsûsomes vue en microscopie 
ëtectronique, 

(tnstiut PiSitUf cte LM, A P#t itprfj et COtt ) \ MycotMCt&Km 
pWer ; noter la structure tabulaire et les liaisons avec la mern- 
bra™ tytoplasmiqua àu fnORWTrt de ta dicton ; •» 30 COO 

2.3.5, Biosynthèse de le membrane 

1 jçh synthèses èes prntçinçset des lipides sont indépendan- 
tes. Celle des phospholipides a lieu dans le cytoplasme et 
«jnhFcétre soumise ru une certaine régulation par la tempe- 
raLore de eraissunee et selon ta phase de crcnssaree (vmr 
uhap. Illj. Cependant. aucun méLjrKmcprëcisr'j crâne été 
décrit. Celle des protéines a lieu au niveau de polysomes lïtfs 
à la membrane cytoplasmique:, biles soni ensuite intégrées 
(voir 3 2,3.3.3.2.). C'est au nbeau de verre biosynthèse 
qu'agiraient des antibiotiques spécifiques comme la puly- 
myxine (voir cliap. V). 

2,4, Cytoplasme 

Le cytoplasme est un hydrogel colloïdal com- 
prenant une phase dispersante constituée par une 
solution de sels minéraux cl de composés solubles 
de nature lipoproléique, une phase dispersée for- 
mée de nudéopmléincs et de lipides. Son pH est 
situé entre 7 et 7,2. Ln dehors du matériel 
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nucléaire, les principaux éléments constitutifs du 
cytoplasme sont tes ribosomes et les acides ribo- 
nucléiques, tes substances de réserve et. enfin, cer- 
tains urbanités spécialisés. 

2 Al. ARN et ribosomes 

Les ribosomes sont de petites granulations 
sphériques de 10 à .10 nm de diamètre qui parais- 
sent remplir totalement le cytoplasme, excepté les 
régions nucléaires. Ils fixent tes colorants basi- 
ques comme le bleu de méthylène. Leur constante 
de sédimentation est de 70 S pour une masse 
molaire de 3.10^ dallons. Ces particules peuvent 
sc di ssocier en deu x soüs-u ni tés lorsqu 'on les cen- 
trifuge en I" absence d’ions Mg ++ : les unes, les 
plus volumineuses, ont une constante de sédimen- 
tation de 50 3 et une niasse molaire de 
2,10^ dallons ; les aulres, dE 30 S, ont une masse 
plus faible de 1 .10 e dallons. 

Les ribosomes sont constitués exclus! vemenl 
<T ARN (63 %) et de pioEéi nés (3 7 % ) r Les cd Iules 
bactériennes en contiennent des quantités varia- 
bles-, Celles d'£. colt en révéleraient l & 000 envi- 
ron. L’ARM des ribosomes représente de KO à 
90 de l'AKN total cellulaire. Il est caractérisé 
surtout par son manque de spécificité puisque, 
quelles que soient les especes bactériennes, la 
séquence des bu^x constitutives est là même. 

Chaque sous-unité possède son ARN èl ses pro- 
téines propres : 

A RN I f>S et protéine s S (small, ou petit} pour 
la .sous-unité 30 S l 

- ARN 23 S et 5S ei protéines L (large, ou 
grande) pour la sous-unité 50 S. 

Chaque sous- unité Sü H est donc reliée à une 
sous-unité 30 S par l’ intermédiaire de liaisons 
A R N- protéine et protéine -proté ine. 

L'association particulière dans, la sous-unité 
50 S de l’ AKN et des protéines L détermine deux 
sites spécifiques qui jouent un rôle précis au cours 
de h traduction des chaînes d'ARN en protéines. 
Ces sites sont appelés. sites P (comme peptidyl) el 
A (comme aminnaeyl)- 

Lcs ribosomes sont en effet le siège de lu bio- 
syntbèse des protéines. C’est à leur niveau que Les 
acides aminés s'unissent tés uns aux autres par 
liaison peptidique pour former une tira nie poly- 


peptidique. Il est établi que les particules de ribo- 
somes sont souvent associées par une chaîne 
d’ARN messager, réalisant ainsi des structures en 
chapelet qu’on appelle des polysomes. 

2.4.2. Granulations 

et substances de réserve 

La bactérie peut accumuler des malériaux orga- 
niques ou inorganiques Constituant généralement 
des réserves d’énergie. Lorsque ces substances 
atteignent une taille suffisante, elle?-, forment des 
granulations, lesquelles sont visibles quelquefois 
au microscope. D'une façon générale, chaque 
espece ou chaque groupe bactérien synthétise une 
seule catégorie de substance. 

Dans un milieu déficient en a/ote et riche en 
substrat carboné, l’énergie inutilisable pour la 
synthèse des protéines sert à la transformation du 
carbone assimilé en polymère de réserve. Les 
substances accumulées sont soit de I amidon, soit 
beaucoup plus fréquemment du glycogène 
ci 1 .:.-, ft / i, Il est facile de révéler leur présence 
avec une solution iodo-iodurée qui colore les 
polymères non ramifiés du glucose (amidon) en 
bleu foncé et les polymères ramifiés (glycogène) 
en brun rougeâtre. L'accumulation de glycogène 
est fréquente eheic les entérobactéries, les Cfvalri- 
tiium, etc. 

D’autres espèces appartenant aux genres les 
plus divers, Pseudomormx, Vihria. Micrococcus, 
SphaerGiUwc, etc., synthétisent de T acide poly-|5- 
hyriroxy butyrique, composé maerom.nl déniai re 
fixant les colorants spécifiques des graisses 
comme le noir Soudan et facilement mis en évi- 
dence au microscope électronique. Quelques bac- 
téries peuvent accumuler les deux types de maté- 
riels de reserve. Tel esi le cas des bactéries 
pourpres, lesSphaeroiitiin, comme le montrent les 
photos des // h. 

Les granulations métachmrnutiques ou de 
volutlnc sont ainsi appelées parce qu'elles pren- 
ne ni une coloration rouge pourpre en présence de 
certains colorants basiques comme le bleu de 
toluidine. Elles sont constituées par des poly phos- 
phates inorganiques (polymères linéaires d’orltïû- 
phosphate). Leur recherche chez certaines espèces 
pathogènes (C. diphlerieue j a été mise à profil 



hiq-,1 n •- Substances dê réserve, 

Glycugene chez SphasratHüt natsns fhlÉfdui PâSter' dis L'M 
A Pe!itpmz et c-orfj. Coupes en microscopteelecinxiique rcoto- 
raton de Thie r v. Noter tes agrégats népams uniPOffflématfL 
k20DÜÛ. 

dans le passé dans un but diagnostique. Sur un 
frottis, on peu! en effet les mettre en évidence par 
les colorations d'Ernsi-Neisser ou de Del Vec- 
chio. 

Des inclusions ck soufre ou de Fer «int üusst coractériKti- 
qu® de certains groupes bralériens : les thiobaclêries telles 
que les BegRratua et les Thiothru. qui tiréni leur énergie de 
] 'oxydation dr l’hydruytitc sulfuré : les si-démil'iiitrérie?. dora 
les gaines siml incrustées cbtiydruxÿde de 1er et le cytoplasme 
parsemé d'indissiniK du menu; Type. Le 1er peut également 
être présent sous temne d'oxyde (f'e ,Oji chez tes bactéries, 
dites iriflgnéhqiiejq inclus dans des vacuoles appelée - mù^ne- 
tosomes. Ces espèces, de découverte récente i IÙT5?, peuvent 
être déplacées dans un c hamp magnétique, d'™ leui nnm. 

2.4.3. Chromatophores et pigments 

Chez les algues et les plantes supérieures, c’est 
au niveau des cliluroplasles que s’effectue la pho- 
tosynthèse, ce mécanisme qui préside à la conver- 
sion de l’énergie lumineuse émise par le soleil en 
é nerg i e c hi m iq ue. C hc 7 . les bactéries photosy nlhé- 
tiques, les organite s spécialisés qui remplissent ce 
rôle sont appelés chromutophorcs en raison, 
d'une part, de Leur ultras truc turc différente de 
celle des chloropl astes es. d'autre pan, de la nature 
des pigments photos) 1 ni héliques Dans le premier 
cas. il s'agit en effet de chlorophylle tandis que 
dans le second, les pigments chlorophylliens ont 
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Figure 11 : Substances de réserve : granu lations de pHoJy-li-hydroxybuSyratle chez Sphawotifus mian s. 

a Microscopie optique comrasle do pfiase x t GBO (dû a l'ob' tjiearice de E. G. MiÆtef et V'.L. Van Vbhïi : 
i' Microscopie eleclrnnique. a 25 QÜÜ flnsibïpf PastBufSe Lüe. A. P-ef tiprez et COl! .), 


une corn position chi m tq ue legé re me 11 1 <Ji ïterente : 
on les appel II 1 : des bactürioi'lilornphi Iles. 

Chez les baeléries pourpres, les ehmmaluphores 
sont entoures d'une membrane de lype unitaire, 
probablement dérivée de la membrane cytoplas- 
mique cl en liaison régulière avec elle. Ces systè- 
mes membranaires, vus en microscopie électroni- 
que. sont de type vésiculaire ou tubulaire, en amas 
ou en strates. 

Chez les haLlusie:'. vertes et chez, les Lhksrubium qui en 
CMivliUminl II - ^enie te plus représentai ]f, les ehromalnpIifïrcH 
sc présentent «jus forme de vésicules en forme dç cigare de 
lOU a I^Onm de longueur sut 511 nm de largeur, CPlcwjréCN 
d'une membrane (non iLniraireï rnrak' me ru difrlilKlé de lu 
membrane cytoplasmique. Les vésicules des Chhri'hiutii 
représentent un exemple unique, chez les pnocuiyoles, 
d'urganites phofUisynthéliques spécialisés {fciitihanfrium 
haidbitsm t bactérie vivant dans les uni lieu s salés i possède 
dans sj niem brune cy Lrpljsmique de la l]Hclériorhudopsinc. 
un pigment vushiei des pigmeuls de la réline de l'trii 

m n in. 

Ü’aulnes pigments peuvent être ncncnntrës : 

- vitamine K : l.eompnüé qiHnoniqiB) chez H, fiirtwlh et 
ti. cërcus : 

- caiulénoïde protecteur unii-l'V chez ie*. curvriéhaelé- 
riex i 

- pyœyanme. violflcéiiw de CHn&tt/bftciirriam vfola* 
LÉ'diwj, pigment ayant une activité antibiotique. Certains enfin 
Cûtlféieilt uuü Liduiliés bactériennes leur lewle caractéristi- 
que ; 

- zcaxanihénc tcarnttf mWe}, pigment jaune, chez 
St. aurais : 


- üanlnpïiylte et sanruiaxaiithècie (curotClumlüsO. pig 
ments ranges, chez Sarrüia ; 

pyücyanine hleue el pvovcrJ me b Leu -vert llurwescen! 
ehçz Pc inrifstini/iai : 

- dérivé pymlLque rouge chez Srmnfa imjrrT.vreN.v 


GROUPE 



Figure El .31 Schéma de la structure de la baeiéririrtio- 
dopsàne chez Hatobacterium hsfatiïLrm, 

Cette glycoprotexie memdrana^e comporte : 

■v-rst das zones hydrophiles 
Ses zones hydrophcfces 




2,4.4, Vacuoles à gaz 

Ces. vésicules remplies de gay sont nencniKrces dsçz les 
membres des Erois principaux groupes prrcsryutçs phcHosyn- 
(hétiqueü : algues bEcu-veit, bactéries pnuiprcs-, baciéries ver- 
res. Kl les pemneitent àoes mïcrEJ-Drfanismes d'hitbilîil input 
tique Je tlollereldu rcmuntVTLik surt'uué de l’eau. Visibles UU 
microscope optique. elles .ippiiruis^eul comme de^ corps 
réfringents, ililx. contours irréguliers. Kn microscopie électro- 
nique, ces vésieufes +i gai; seul de ferme cylindrique ou 
cylïndro-cûiûtpiK., entourées d’une membrane à un seul 
feu il Lot (non umrenvi d em inni 5 ni» d’épaisseur. Lü pruli 
léralinn anarchique Je ces bactéries se proJuit quelquefois il 
la surface de* lues ou des océans. Lorsqu'il s'agit d'algues 
bleu-'i en , nn leur donne le nom de ■■ fleura J'e-uti ■■. 


2.5. Appareil nucléaire 

Pendant do nmn brou sois années* les essais de 
mise et) évidence d’mn appareil nucléaire chez les, 
bactéries se sonl révélés infrucmeuK ; la présence 
d'acide ribemudeiquo en quanti lé extrêmement 
importante dtitis le cytoplasme bactérien masque 
en effet l'acide désoxyribonucléique lors de sa 
coloration par les colorants basophiles. Actuelle- 
ment, il est amplement démontré que toutes les 
bactéries contienne nt des corps intracellulaires 
que E’on distingue parfaitement des structures 
cytoplasmiques ; ils possèdent les propriétés chi- 
miques que I on reconnaît aux noyaux des cellules 
eucaryotes cl se divisent en harmonie avec la cel- 
lule. 

2 . 5 . 1 . Mise en évidence et morphologie 

Ce sont en premier lieu les techniques eyiocht- 
miques qui tint permis cette mise en évidence. 
L'une des premières et des plus spécifiques, celle 
de Stïlle et PiekursU, utilise la réaction de 
Feulgeti. Les bactéries sont traitées par 1 acide 
chlorhydrique dilué qui dégrade partiellement 
['ADN en libérant son désoxyribose constitutif et 
les fonctions aldéhydes libres de ce peniosc. En 
présence de fuchsine décolorée par Ee bisulfite de 
sodium (réactif de Sehifï), les résidus aldéhyrfi- 
ques sont adorés spécifiquement et) rouge foncé* 
localisant ainsi F ADN dont ils sont issus. 

On jïeu t aussi é ! i rn ine r V ac ide ri honue léique par 
hydrolyse enzymatique. C'est la Lectinique de 


R tri vin a la ri lu mue I éase.. A près traitente lit J v appa- 
rc i I nucléai re pe ut être mi s en év i dente à l'a i de de s 
colorants basiques usuels comme le bleu de 
méthylène, la fuchsine basique ou encore grâce à 
la réaction de Feulgen. 

Robinow s’est illustré dans ces études cytologi- 
ques en modifiant et en vulgarisant la méihodede 
Piekarski : les cellules fixées aux vapeurs d’acide 
osmique cl soumises à l’hydrolyse chlorhydrique 
sont colorées par une solution de Gtemsa. 

( .a morphologie do. corps observés -csL Lu.ri.ublL ' 1 r 
I .es aspects sont ditïcrenLs selon la pha.se de croissance cl Je 
division de la hiveléric. Chez la plupart des coccL lui observe 
une pdiic musse sphérique uu ovoïde ou lui mus-sue, plus ou 
munis centrale. Dans les ÉcninéS kicilliiiftS. CCSOni plutôt des 
hatoiiEicts rJiuvs dunsversulemeïti dans la cellule, très- fré- 
qucmiiienl appariés. Ce! aspect en double bSlûiînet certes 
pond vraisemblablement a. b distribution Ju matériel 
nucléaire au cours dç la dtvisicm. 3 jC nombre J' appareils 
nucléaires parecIMe végétai ivc peut varier. Lcscooci sont 
hubituelEement imonwiucléatrcii. L es bacilles sont Irëqucm- 
rnenl rnulluLuuleuuv', ; ils CUJItLCnneiît alors ctellX appamils 
nucléaires ou un multiple de 2 selon le stade de croissance. 
( "es* ainsi que, chez les baclcries [emie?; en phase éîLpcntÊJi- 
t tel lé dk: Cn/nswiriice. kscelluks inuStinucWçcs vonl prédomi- 
ner, l'appareil nucléaire se divisant plusieurs fois avant que la 
cellule elle-même n'y parvienne. Au. cûnlrairè, dttz lév bac- 
téries âgées on en repos, on ne distingue uénéialesnerU qu'un 
seul appareil nucléaire, d'aspect vésiculaire ou sphérique ou 
légciviTiLin ovalaire. 



Fipnre II 33 - Corps nucléaire chez Bact/Jus strfïfiWs, * 
2 000 . 
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Que pç* corps dil> nuctç.iiïK, pairjiLalngiç avpc cçque l'cm 
cflnnassflïl des cellules des «gamsme& supérieure, fussent de 
nature désojtyùlwuuclçictiH;. personne n’en doutait à la suite 
de «Si Études dénranslratives. D’anlres expériences le 
cçinfnnwnî ; m sons Ses «rudes d’absorption en UV et celles 
d’autofadtog/aphie de bactéries aymst incorporé de la thymi- 
dine iriiiée au cours de leur croissance. 

Composition chimique 
et structure 

L’ acide déroxyribonudéique est un polymère 
de poids moléculaire élevé , composé d'unités 
appelées nucléotides. Chaque nucléotide est cons- 
tiïué d'un groupement phosphore, d'un sucre à 
5 atomes de carbone et d'une hase punique ou 
pyrimidique : 

- les hases pu tiques sort l' adénine < A) ou la 
guanine (G), les bases py druidiques la cytosine 
tC) ou la thymine (T) : 

- le sucre est le. désdxyribnse ; 

- le groupement phosphore est un phosphate 
diesteren position 3 4 et 5‘ du désoxyribose. 

Ces nucléotides sont de quatre ivpes selon la 
nature de la hase constitutive. Ils s'unissent les uns 
aux autres pur des liaisons diester établies entre les 
fonctions acides de l ‘acide phosphorique et les 
fonctions alcools du sucre. De longues chaînes 
polynueléotidiques se constituent ainsi, formant 
une épine dorsale ou alternent régulièrement les 
molécules de sucre et de phosphate, avec des pro- 
jections latérales. D'autres données chimiques et 
physiques complètent les précédé mes. Dans tous 
les ADN d’origine bactérienne, les chaînes sont 
associées par deux et maintenues par des liaisons 
hydrogène qui relient les molécules de bases. 
Selon leur provenance, les poly nucléotides diffè- 
rent entre eux par l'ordre de répartition des quatre 
types de bases A, T, C\ G qui s'échelonnent le long 
de chacune des chaînes. Chaque ADN est ainsi 
défini par une certaine séquence des bases. Celte 
séquence détermine sa nature et son originalité. 

Watson et Crick ont proposé un modèle pour la 
molécule d'ADN. Elle est constituée d’une 
« double hélice enroulée à la manière d'une 
échelle de corde autour d'un axe imaginaire » : 

- les deux chaînes de la double hélice ont des 
polarités opposées, par rapport aux liaisons 3’ -5’ 
des désoxy ri buses avec les phosphates. La 
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fîgun ! f . -V eoncréti se celte donnée fondamentale 
dont nous venons l'incidence mr le phénomène 
de réplication : 

- dans tous les ADR il existe autant de molé- 
cules de thymine que d’adénine et autant de molé- 
cules de eytosine que de guanine. Autrement dit, 
on peut établir les égalités suivantes : À = Tet 

C = G. 

C’est le grand principe de l 1 équivalence ou de la 
complémentarité selon lequel à une adénine cor- 
respond toujours une thymine et I une cylosine 
vient toujours s’apparier une guanine, 

En revanche, le rapport (À + TV{G + O, mieux 
connu sous le nom de coefficient de ChuigafT, 
varie considérablement suivant les espèces tuais 
reste constant dans toutes les souches d’une même 
espèce. On l'exprime habituellement en GC %, 
c'est-à-dire en pourcentage de guanine + cytosine 
dans l’ADN. Il est environ de 30 % chez E- coii ; 
30 à 40 **> chez les Prateus, 25 à 45 % chez les 
Clostridium et 60 à 70 % chez Ses Pseudomomis. 

2.5.3. Chromosome bactérien 

L'appareil nucléaire n'est pas entouré d'une 
enveloppe contrairement au noyau de lu cellule 
cucaryote. 

D' après les observations réalisées essentielle- 
ment chez E. colt et autres eubactéries. voisines, il 
était admis l'existence d’un seul chromosome par 
appareil nucléaire En fait, des observations récen- 
tes chez d’autres souches montrent une diversité 
plus importante (par exemple, la présence de deux 
chromosomes de tailles différentes chez Bmcrlfa 
mefitemis ou Vibrio chofcrae). 

Le corps chromât mien présente une structure 
fibril luire. Ces fibrilles ont un diamètre de 2 a 
6 nm et sont constituées principalement d’ADN, 
Elles sont enroulées les unes dans les autres en 
faisceaux, 

2.5.4. Chromosome circulaire 

Les expériences de transfert génétique et surtout 
le phénomène dé conjugaison (voir diap. Vf) ont 
permis de mieux préciser les fonctions du matériel 
générique de la bactérie. Leur analyse laisse sup- 
poser que les caractères héréditaires de la bactérie 
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Figure 11.33 - Simeture de LADN. 

A : êisieiure ê& la dûiütite hê^a ; 

8 : détail des polarcflés apposées- des chaînes et des liaisons inïer-bases AT et GG„ 


sont localisés* sur un seul groupe génétique de 

liaison* c'est-à-dire sur k chromosome, qui 
n’aurait ni commencement ni fin. Le chromosome 
de k bactérie, support des gênes, sérail dune cir- 
culaire. Ces conclusions paraissent confirmées par 
deux observations faites au microscope électroni- 
que sur tes A DM bactérie ns « préparés ». Cet ADN 
de structure fibrillaire, extrêmement tenu et enche- 
vêtré, est extrait des ce] lu les avec le maximum de 
précautions. Cet écheveau est. ensuite démêlé par 
un procédé doux puis déposé sur un support per- 
mettant de le photographier fjîg, II, 34 y. 

Le chromosome bactérien est constitué d'un 
filament unique, continu et circulaire, formé 
d’une double chaîne d'ADN, Sa masse molaire est 
de l'ordre de 3.1 0 9 dallons et lu nombre de paires 
de bases de 5. 1 0 6 environ échelonnées le long de 
ta double hélice. A l’image de F À DM des Cellules 
eucaryotes, qui est couplé à des protéines basiques 
telles que les histoires, il est possible que F ADN 
des bactéries soit neutralisé non pas par des histo- 
ires qui n'ont jamais été isolées chez les bactéries 
mais parties polyamincs telles que laspermine et 


la spermidine. La molécule d’ADN d’E coti est 
donc de très grande lai Ik : dlé atteint, lorsqu’elle 
est déroulée. I 360 pou soit 1 ,3 mm. Elle est donc 
associée à de petites proteines basiques analogues 
aux historiés des eucaryotes. 

L'une d'elles, appeler protéine I], çjl un dunèïe de 
2 chaînes de y fltXJ dallons, où des, résidus d’,irjiinine parti. ’w- 
lièrewéiil isnrihrtîuï assurent probablement des liaisons avec 
les résidus phosphates de F ADN pL H 35). L'ADN se 
mm vï Liiiïss vers « l’exlrfrieur *, le euriir étant occupé partes 
protéines. Ceci Jaune h P ADN un aspeci type « nucléusunti- 
quir » ici qu'un 6e re™:ontre chez les, eucaryotes. 

L’ADN isolé sous forme native présente une 
structure circulaire torsadée appelée super- hélice 
ou forme superenroulée ffig. IL36t. Elle se dis- 
tingue de l’autre forme dite relaxée par une struc- 
ture plus compacte et présente donc un comporte- 
ment différent lors d'une ultracentrifugation 
(sédimentation plus rapide) ou lors d’une électro- 
phorèse en gel d’agarose (migration plus rapide), 
Des enzymes présentes dans la cellule, les topo- 
isomérases, sont capables de convertir une forme 
en l'autre, La topo-isomérase IL appelée aussi 
gyrase, permet le passage de ta forme superenrou- 



Figure ! ■ 1 AutoradiagTaph<ie du chrcmosome d^Eschenchia onfi Hfr-K s marqué a 3a (îiyimidinç tritièe. 
a autoradlogrgptoe au cours de la rep!. cation ; 

|> : schéma ifllerpfétaM l Irait po-nlillê : double chatr-? marquée ; trait plein une seule chaîne marquée ; A : point oe départ de a 
réplication : B poursuite de la réplication (rGprOdu't ar-PC f'asmabte autorisation de J CawTBf, 
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Rgun i - Slruclura du chrcunasome bactérien, 
a : Hason pwtétfi* Il - -doubé héiice ; 

fi : formation type ■ riucleosomiquc ■■ par liaison mter-proteir» 1 1 
et - courtxine ■■ Ce l'ADIsl. 
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lée li lu forme relaxée. Lu lopo-isoméruse 1 réalise 
le passage inverse. 

Des observaumiB récentes font apparaîtra. 3à aussi, une 
diversité plus jiupndqnle eu ni veau de ccttc sLtïicIute, chTit- 
mouline I i né;i ire , dincmuiHomc non umq ne etc . t’eniai nés h;u> 
[iprÎL-s icu-mme Hturffiu hurstfnrferî) pnssétlenl en nMct un 
chromosome linéaire dnnl les eiurémiltis cnmprennenl des 
séquences inventes répétées, à l'instar de certains unis. Le 
mécanisme île répSicaJinn est inconnu mais Jiflèrc de celui 
des chromosomes tlc> cellules eucan'olcs. 

2.5.5. Rôle de TADN 

En 1941, Avery, à l’ Tns-titLLl Rnçkfellcr, entre- 
prend une sérié d'expériences destinées à mieux 
comprendre un phénomène décrit quelques 
années auparavant, en 1928,, pur GriïfUh (voir 
ehup. VI). Un lot rie souris reçoit un mélange de 
dieux types de pneumocoque* ; 3e type R aeapsulé. 
non virulent niais vivant, le type S capsulé et 
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Fig Lire 11.36 - Les Irais formes de l’ADW. 
a : forme native ; double hêli» circulaire superenroulée ' 
t>: lorme parDetlemenî dénaturée ; double heke circulaire 
reliée ; 

□ : forme dénaturée : double Hélice linéaire. 


pathogène mais lue par 3a chaleur, La première 
suspension est incapable de mer la souris ; la 
seconde en est également incapable puisque les 
bactéries sont mortes. Pourtant, dans le lot. de 
nombreuses souris succombent et Griffith isole 
dans le sang et les organes de lus animaux des 
pneumocoques de type virulents. [Jeu* seules 
expli cal ions pouvaient cire formulées pour expli- 
quer le phénomène : ou les pneumocoques de 
type S étaient « ressuscites » ou encore, hypo- 
thèse tout aussi fantastique, le type R non patho- 
gène avait été transformé en type S virulent. Cette 

découverte était beaucoup trop en avance sur les 
connaissances de l'époque pour qu'une explica- 
tion puisse être donnée. Avery et ses collabora- 
teurs reproduisent la même expérience in vitro. Ils 
réussissent a obtenir la transformation du type R 
«capsulé en type S capsule viraient. Ils isolent le 
« principe ad if *> responsable de cette prodigieuse 
modification et déterminent sa nature chimique. 11 
ne s'agit pas. comme nn le supposait à l'époque, 
d’une protéine mais d’un acide nucléique de poids 
moléculaire élevé, hautement polymêrisé, l'acide 
désoxyribonucléique, dont le aigle, ADN, est 


devenu le plus célèbre de la biologie moléculaire. 
Au cours de ces expériences, l’ADN du pneumo- 
coque de type LS tué pénètre dan* la cellule vivante 
de type R et induit chez elle lu synthèse d'une cap- 
sule. support du pouvoir pathogène. Cet ADN est 
donc donc de propriétés génétiques fondamen- 
tales puisqu’il est le vecteur des caractères héré- 
dité ires de la bactérie. 

Le message génétique de F ADN est transmis 
sous forme d’ ARN messager I transcription! puis 
exprimé [traduction) cri séquences polypeptidi - 
ques qui formeront les protéines de structure ou 
les enzymes- 

2.5.6. Réplication 

L'ADN se réplique, c'est-à-dire qu'il se repro- 
duit lui -même. Puisque l'appariement des basés 
est une spécificité rigoureuse, la séquence des 
bases le long d’une chaîne détermine automati- 
quement la séquence des bases sur l ’autre chaîne. 
On peut comparer la double hélice pure ntale aune 
corde ooiist Huée par I " en rua lemenl de deux corde- 
lettes ou deux brins. Chaque brin de cette corde 
peut servir de moule, ou matrice, à la synthèse 
d’un nouveau brin identique à l'autre brin paren- 
tal. On aboutit au schéma de la figure ILS 7 dans 
lequel la double hélice parentale se sépare par cou- 
pure des liaisons hydrogène. En face d’une thy- 
mine viendra s’apparier un nucléotide adénine cl 
réciproquement ; en face d'une cy toxine se pré- 
sentera un nucléotide à guanine et réciproque- 
ment, conformément à l’appariement A-T et G-C. 
Finalement. Ses nouveaux nucléotides appariés se 
polyméfisent. Une nouvelle chaîne commence à 
se former le long d'une ancienne, suivant le pro- 
cessus en quatre phases qui vient d'être décrit. 
Une double chaîne est synthétisée, identique à la 
double hélice parentale, ce qui donne finalement 
naissance à deux hélices. 

2. 5. fi.. J. JVfocto semi-con se/va tif 

Pour étudier le problème de la réplication, une 
solution simple consiste à incorporer des rnolécm 
les marquées dans F ADN des bactéries 
lorsqu’elles su multiplient et a suivre leur distri- 
bution dans la descendance lorsque Inculture est 
transférée dans un milieu non marqué. 

45 
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Figure II. -37 - Réplication de l'ADtl 

béa deuK brins, de la riûLibla chaîne p$centa(te rte sépflnent. Cha- 
cun sert et rruKféle (matüat pour la synthèse (tes nouveau* 
brins., Synthèse par ccmplérramarrtè (C peur G, G peur C, A 
pour T et! pour AJ. 

Meselson et Stalil utilisent J a centrifugation de 
F ADN en «radient de densité pour séparer les 
molécules marquées et non marquées. Lorsque 
I on introduit de F AD N purifié dans une solution 
aqueuse de chlorure de césium fi ML -1 et que 
Ton centrifuge à très grande vitesse (plus de 
KM] 000 g), ta solution de chlorure de césium 
forme un gradient de densité, c'est-à-dire une suc- 
cession de concentrations ioniques de plus en ptus 
fortes, de la surface à la base de la cellule de cen- 
trifugation. Les molécules d’ADN viennent se 
placer dans la zone de densilé correspondant 
rigoureusement à la leur. Ce phénomène est utilisé 
pour distinguer dans lu descendance l’ADN 
ancien de l'ADN nouvellement synthétisé. 

Des E. coii sont cultivés pendant plusieurs 
générations dans un milieu contenant de l'azote 
«lourd» ( LS N) (non radioactif) comme seule 
source d’azote jusqu'à ce que tout l ADN ait 


incorporé le ]5 N, Les cellules sont ensuite trans- 
férées dans un nouveau milieu de culture conte- 
nant de l’azote « léger » ( 34 N). La centrifugation 
analytique peut inventorier les différents types 
d’ADN au cours de la croissance. La première 
génération fart apparaître une nouvelle bande uni- 
que intermédiaire entre celle de F ADN [: 'N et 
l'ADN l4 N, Dans les générations suivantes, la 
bande caractéristique d'ADN l4 N réapparaît et la 
bande hybride diminue constamment en impor- 
tance (fig. If. ML 

Ces résultats permettent de retenir un mode de 
réplication appelé semi-conservatif. En première 
génération, toutes les bactéries ont un ADN 
hybiri de 1 •’ t N - 1 J N de densité i ntermédi aire, c'est- à- 
dire formé pour moitié d’une chaîne lourde et pour 
moitié d'une chaîne légère. Dès la deuxième géné- 
ration, apparaissent des bactéries ayant un 
ADN t4 N de faible densité qui va augmenter 
quantitativement, ce qui indique que la chaîne 
lourde servant de modèle donnera naissance à une 
molécule hybride tandis que F autre, légère, 
donnera une molécule complètement légère, 
Ceci définit le schéma dit senti -conservatif 
(fit;. H.-Wt : chaque chaîne parentale reste asso- 
ciée à la nouvelle chaîne pour qui elle sert de 
matrice. 
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Figure 11.38 - Expérience de Meselson et StahL 
Chaque rectangle représente la cetkAe de centrifugalion où 
i'AQM se place d'aulant ptus bas qu'il est pus lourd. 

L’ADN est extrait d'E. CDdï ayanl incorporé dè l'azote lourd f 1 B N), 
pui& des mûmes E. cofi cultivés sur un rïrfiéu cenlenarrl do 
l'azote léger i^N). 

0 au temps 0, i'ADn ne conlient que de i azote ; 

1 : A la prâmtërè génOraliûn, une ba?:de hybridé apparait, c« cen 
site intermédiaire ; 

1 a la deuxième gênerai or,, ta bande -ybnes subsiste mais en 
meincy* imptifianc* tendis qu'im neuveite bande ây-a^t incor- 
pora à P sa localise dans les couchas moins denses ; 

•î : 4 te troisième et 4 te quatrième génératrqn, le phénomène 
constate en 2 se concrétise davantage ; 

T : témort ; noter la position (tes deux ben ctes des ADN témoins 
àl' 1s Natàl' 1fl N. 



Figure 11.39 - Mode de nèplKalkm fnmfe semi-couser- 
vatifl, 

2. 5. 6 '. 2. Schéma bidirec tionnef 

C’est un avantage particulier de l'autorudiogra- 
phie de renseigner à la fuis surin structure du corps 
examiné mais aussi sur L’historique de cette struc- 
ture. Caims Ta appliquée à S ‘étude de cellules 
d r E. aiii auxquelles il avait incorporé de b thymi- 
dine tritiée pour révéler le schéma «de leur 
duplication : seul l‘ADN le plus récemment syn- 
thétisé est visible et il doit être alors possible de 
dite si les molécules filles sont engendrées à partir 
du même point ou en différentes régions de la 
molécule parentale. Selon Caims. les images obte- 
nues après marquage bref (3 minutes) montrent 
clairement que les deux structures marquées sont 
synthétisées ü partir du meme point. Lorsque le 
marquage est effectué durant plusieurs généra- 
tions,. les aulüradrographies interprétées selon le 
sché ma de U figure U 34 semblent montrer que la 
molécule est dupliquée à partir d’un seul point qui 
se déplace sur toute la longueur de la double 
chaîne. La croissance du brin nouvellement syn- 
thétisé engendre une fourche de réplication. 


Inspiré par le modèle de la fermeture éclair de 
Watson et Crielt, Cai ms suppose que la molécule 
d’ADN se réplique dans une seule direction con- 
formément au schéma unidirectionnel de la 
figure 1L37. S'il est facile d'imaginer la coupure 
des liaisons hydrogène (faibles), il est en revanche 
beaucoup plus embarrassant d’envisager le dérou- 
lement des chaînes parentales intimement liées 
d’une extrémité à T autre. Caims suppose l’exis- 
tence d’un mécanisme assurant le déroulement de 
la double chaîne parentale à une extrémité qui est 
ainsi mobile et la synthèse des nouvelles chaînes à 
l'autre extrémité qui reste fixe,. En se reportant au 
sebé ma de la fi, gttn ff- , ï , seule l 'extrémité a serait 
animée d’un mouvement de rotation, tandis que 
les deux pôles b et c seraient fixes, 

En fait, les autoradiographies de Caims laissent 
place à deux interpretalsons possibles %. if. 40). 
Certaines études expérimentales portant sur 
E, voit et Br subtilh remettent en cause l'hypo- 
thèse unidirectionnelle. Elles consistent à cultiver 
les bactéries en présence de thymidine tritiée à fai- 
ble activité spécifique puis à les transférer, à des 
temps variables, dans un second milieu contenant 
5e même métabolite marqué d’activité spécifique 
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Figure WM- Les dieux hypothèses possibles de ta 
nipHeafert, à partir des résultats de rautoradlograpMe, 




plus élevée. Les intensités différentes de mar- 
quage doivent permettre de repérer les légions de 
croissance. Si. lu molécule d’ADN se duplique y 
partir d’un seul point (.schéma uni directionnel h on 
observera un marquage intensif dans une seule des 
fourches de la bulle fou - œil de réplication. 
Les expériences révèlent au contraire que lu forte 
radioactivité est localisée aux deux fourches de 
réplication (fi g. Il, 4.1). Ainsi, la réplication 
ü ' effectue rail .selon un schéma bidirectionnel, 
I .es deux chaînes d 1 ADN parentales se répi iquent 
s imultanémetU jusqu'à ce que les deux points de 
croissance se rencontrent. 


Origine Fourche Cto réplication 
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Figure 11.41 - Mirtjytçpi différ^ntie!! par la thymsdlna td- 
Jjùe de V ADN en dupPicaion de E. coti montrant les deux 
types de résultat* selon i'hyi>othèse unidirectionnelle 
ou bidirectionnelle de la réplrcaticm. 

2.5.6. 3. Mécanisme mn iéculairç 

L'étude des mécanismes Cd/ymaliqucs comple- 
xes intervenant dans la réplication de T ADN a 
L'ünsidérubk'nncut progressé depuis tes travaux 
amorcés par Komherg et Hurwitz en 1956 el qui 
avaient trait à une enzyme appelée actuellement 
ADN polymérase 1. De nombreuses autres enzy- 
mes impliquées ont en effet été isolées. 


2 b. 6. 3. J. ADN polymér ases 

Trois types d’ADN polymerases il. Il et III.) ont 
été isolés chez E. coti ; des protéines aux proprié- 
tés analogues ont été retrouvées chez d'autres 
m i c ro-organi sme sera uss i dans I es ed 1 aies an ima- 
lcs. Ces enzymes catalysent l'addition de désoxy- 
rtbonucléotides à l' extrémité d'une chaîne 
d’ADN : clics sont aussi porteuses d’une activité 
exonucléasique. 

■ ADN polymérase I. Sun rôle dans lu replkulion de 
l'ADN nest plus -considère comme essentiel clic agira il 
t lavaniagc m ni vtvw Je lu réparation D'une musse ntolui re de 
109 ktl elle est formée d'une seule chaîne polypeptidique 
d" environ 1 1)1 Kl acidçs. aminés. U polymérase T catalyse 
l'uddilioia îles désnxynhonuclèutujfK i l'cxlncmité d'une 
chaîne d'ADN. Cette rcaclion sic sc produit qu'en présence 
d'ADN préfomié. L'ikldiiiwi de l'unhé mmitmndéuiidkjue 
s’t'fïeetue à l'extrémité .V libre . h synthèse a donc lieu dans 
le sens y -*3', Elle possède également une iKlieilé exraïu- 
ekiflMi|iw dans les 5 ’ y et 3’ ■■■* 5‘. 

■ ADN polymérase iï. Mlle a etc huuLeinenl pur ‘iee. Su 
masse molaire çsç d'environ 1 2b kd S rai uciivîié prupre est 
double. Elle possède une activité exurnudéiteique 3' — > 5' mais 
non 5' — i 3' ; elle nécessite, pour son aeliviié prityniérasiqiit, 
une sifiKlure nudémidiqiæ ■■ amorce ». La fonctruii biologi- 
que de la polymérase 11 (feins la cellule n'est pas cnnnue. 

■ ADN polymères* III, Découverte en 8972. elle esi de 
luin la plus active cfe» Iniis polymerases. : tfl lois plus que la 
polymérase fl. Sa Ira me active «l un assemblage, ou lu ilnen 
zyme, de 7 polypeptides ditïcrents. Mlle possède l’aetivité 
OMMineleasiipie ?' -» y «i l’activité polyirtéracique. 

2.5 6,3.2. ADNtiga se 

L’ADN ligase nuit les extrémités do deux chaî- 
nes d'ADN en cal a lysant la synthèse d'un pont 
phosphodiester entre un hydruxylc 5’ de l’ extré- 
mité d’une chaîne elle phosphate 5’ de I 1 extrémité 
de l'autre chaîne . La réaction, qui nécessite de 
l’énergie, est couplée à l'hydrolyse de la liaison 
pyrophosphorique île N'AD. L'ADN ligase peut 
Seulement former un pont phosphtidieste rentre les 
extrémités des chaîne s. mais elle ne peut répliquer 
aucun segment de matrice, 

L’ADN ligase d‘E cnli a été hautement punîtée : t Sic «il 
Conitée d'uik chaîne pepiidiipir unique d'une masse molaire 
de 77 kd idiaque cellule en tondent de 200 j 400 copies. Elit' 
possédé quiiire fonctions essentielles : 

- elle répare les coupures survenant Sur L’une des diaîiKS 
de l'ADN bieatënaim ; 

- elle assure la îeimeLure el lu aieiiluriKalion de» mutéiru- 
|<s LinÈiifpx d'ADN hicaiér air$ . ce qui nécessité iks estné- 
milts ittOïOCatéjiaiiÇS, cuonpltnieTiLairts ; 

-■ r I le e tïeclue les sernduâtr des fragmenté d ' ADN ffil crai rs 
des iceoiMbiflaisOiils ééiwlique^ : 

Copyrighled material 





- elle inlervicnL dans b népliiriuion de 1 ADN en coopénu- 
Ll™ avec les ADN pulyifiériises. 

2.5.G.3.3. Héfiœse 

Les chaînes de l'ADN chromosomique hiçjité- 
naire doivent être séparées pour permettre la répli ■ 
cation. Ce rôle est dévolu à des protéines appelées 
héli cases, mises en évidence dans des cellules bac- 
tériennes infectées par des viras. Elles ont des mas- 
ses molaires variables, comprises entre 10 et 75 kd. 
Elles utilisent l'énergie d' hydrolyse de J'ATP. 

2.5-6-3 4. Gyrme 

1 1 - chromosome d ‘ K. cftli mesure environ 
1 360 gm, ce qui correspond approximaûvement 
£i 4, 1 0* paires de nucléotides, soit 4. 1 (J-' tours de 
spires. La déspiralisation de cette énorme molé- 
cule. qui se réplique en 30 minutes, devrait 
s’ effectuer théoriquement à une vitesse supérieure 
à 10 000 tuurs/tnin. 

La découverte d’une enzyme nouvelle, la 
gyrase, a permis de formuler une explication plus 
plausible à ce phénomène. La gyrase provoque 


une coupure au niveau de L'un des brins : ce! te-ci a 
pour effet la déspiralisation de la molécule supe- 
ren roulée qui revient à l'état de molécule circu- 
laire enroulée. Il s'agit en fait d'une topo-isomé- 
rasc de type IL La réplication de l' ADN peut alors 
se poursuivre. L’ATP interviendrait au niveau de 
la libation et de la libération de l'enzyme. 

L'acide nylidisiquc et la novobiocine, antibio- 
tiques bloquant la synthèse de l'ADN. sont des 
inhibiteurs de la gyrase, 

2,5.6. 3. 5. jWécan.'sm'e eozymaJfrqoe il. 42) 

La réplication du chromosome bactérien débute 
en un point spécifique qu’on appelle le point ori- 
gine ou le point d'initiation, probablement lié à la 
membrane. Précédant l’ action des enzymes de la 
réplication, plusieurs hé Liesses et gy rases s'atta- 
chent à l'un des brins du chromosome et l'ouvrent 
en formant une boude dans ta superhélice, ce qui 
rend l'un ou les deux brins accessibles (%. il. 42 h 
cl c). 

Au niveau de la fourche de réplication, fun des 
deux brins, peut être synthétisé dans le sens de 
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Figure 11.42 - Foumbe de réplication de l’ADW chezE c ali 



déplacement de la fourche (c'est-à-dire celui 
y OH libre), f ADN polymérase III catalysant la 
synthèse du brin néolormé It. 42a) ; il est 

appelé brin précoce. L'autre [à extrémité 5’ OU 
libre) sera synthétisé par fragments, dits frag- 
ments d’Ogasaki (fig. 11.42 1 et est appelé brin 
tardif. Ces fragments, de 1 000 à 2 000 résidus, 
nécessitent une amorce d h ARN fjig, fi 42e j syn- 
thétisée par une ARN polymérase- ADN dépen- 
dante ou primas? (en fait, un complexe polypep- 
tidique appelé priitiosome). Cette amorce d’ ARN 
sera ensuite excisée grâce à l’activité exonucléa- 
sique de l'ADN polymérase I (fïg. U t2j ■. Les 
délétions issues de cette excision sont remplacées 
par de l'ADN néo formé sous L’action de L’ADN 
polymérase I jb H >42$}. Enfin. l’ADN ligase 
relie les différentes séquences au niveau de leurs 
extrémités 3' OH et 3 ' OH libres^/?#. ïf.42h ). 

Pendant toutes ces opérations. Les brins d’ADN 
matrice doivent être impérativement maintenus, 
déroulés et stabilisés. Cette fonction est dévolue b 
des protéines appelées ADN biruting pruiein.s ; 
clics maintiennent les brins sous forme étendue, 
déplissée et rigide permettant l’action des divers 
systèmes enzymatiques ri - t2d}. 

2.5.6A. Modèle de Jacob et Brenner 

La vitesse de progression de la fourche de répli- 
cation est constante dans des conditions expéri- 
mentales assez larges. Avec E. coli par exemple, 
pour un temps de général ion de 40 min nies à 
37 :: C, le temps requis pour 3e doublement de la 
molécule d’ADN est de 40 minutes. Si, en revan- 
che, des conditions plus favorables permettent un 
temps de générai ion plus court, par exemple de 
20 minutes, de nouvelles fourches de réplication 
sont formées avant que le premier cycle de dupli- 
cation ne son achevé. Il es? facile d'en déduire que 
le démarrage du cycle de réplication est soumis à 
un contrôle. Cette initiation nécessite, m effet, la 
synthèse d'une protéine spécifique, l' initiateur. 
Le site d'initiation de la synthèse, c’est-à-dire le 
point ou commence la sépara Lion de la double 
chaîne d’ADN {fourche), est appelé le réplies- 
leur Selon le modèle de Jacob et Brenner, le site 
ré p lieu leur e! le gène commandant la synthèse de 
l’ initiateur formeraient une unité autonome de 
réplication appelée réplieon. 


C’est au niveau du site réplicateurque se fixera il 
L’ ADN polymérase pour progresser tout au long 
de la chaîne. Ce site serait situé au niveau de la 
membrane : 

- au début du cycle de réplication tftg, 1143 g \ 
le duplex est relie à la membrane cytoplasmique 
au niveau du site répheateur. Le système enzyma- 
tique est également localisé au point d' attache- 
ment chromosome- membrane. L'un des brins est 
fermé mais peut se dérouler à partir du site répii ■ 
caïeu r qui sert de pivot. L'autre est coupé, libérant 
à une extrémité un 5’ phosphate et b l’autre un 
hydroxyle 3 " ; 

- Tune des extrémités libres {5" P) se fixe à un 
nouveau site d'attachement voisin du précédent 

(p c , // 43b) ; 



Figure 11.43 - Modal# de réplication. 
{Séton Jflccsfe ef flreao&f). 



- au niveau de la fourche -de réplication ainsi 
constituée, la synthèse des deux nouvelles chaînes 
s'effectue selon le mécanisme enzymatique déjà 
défini, l’ADN polymérase restant fixée au niveau 
de là membrane tandis que le duplex parental se 
déplace. Cel entraîne meut du duplex est provoqué 
parla synthèse de la membrane cellulaire dans fa 
région qui sépare les. deux sites d attachement, 
ancien et nouveau (jiÿ. fi. -U c,J ; 

- la croissance de la membrane se poursuit 
jusqu'au déroulement complet du duplex parental 
et, par voie de conséquence, jusqu’à la formation 
des deux duplex fils. Les deux chromosomes fils 
sont alors complètement séparés S “un de l'autre 
tandis que d’autres synthèses se sont poursuivies 
dans la bactérie qui s’est progressivement allon- 
gée. L'un de ces chromosomes, est totalement 
ouvert : les extrémités libres de l'un des brins doi- 
vent alors se souder pour reproduire le cercle 
fermé mi liai ll,43ti}, 

Ÿ.à. Plasmides 

La cellule bactérienne peut contenir des élé- 
ments génétiques extrachromosomiques. capa- 
bles d'autoreproduclion, que Lcderherg, en 1952, 
propose d'appeler des» plasmides pour marquer 
leur caractère indépendant par rapport aux gènes 
portés par le chromosome. Cette définition, à 
f époque, s'appliquait essentiellement aux fac- 
teurs sexuels F que Lederberg avait découverts 
quelques années auparavant (voir chap. VI). 

Ce n’est qu’en 1959 que l’on comprit la vérita- 
ble nature de ces éléments et que l’on en pressentit 
toute l’ importance. C'est en effet à cette époque 
qu’au Japon, des recherches effectuées sur des 
malades atteints de dysenterie bactérienne insen- 
sible à tout traitement antibiotique aboutissent à 
une importante découverte. E es bactéries respon- 
sables. Sh, dysrttferUie, portent des gènes qui les 
rendent résistantes à plusieurs antibiotiques 
simultanément. De plus, ces gènes peuvent assu- 
rer leur propre transfert à d'autres bactéries intes- 
tinales par conjugaison, comme le facteur F (voir 
chap. VI ). l.a découverte de ces facteurs de résis- 
tance (appelés facteurs R) devait avoir un reten- 
tissement considérable à lu fois par sa portée cli- 


nique et sa signification biologique. Peu de temps 
après, des facteurs identiques sont mis en évidence 
chez tes Sraphylococcun. Les gènes responsables 
codent pour la synthèse d’une pénidllinase qui 
dégrade la pénicilline et rend les bactéries résis- 
tantes. Mais à l'inverse des éléments précédents, 
ils sont transfères par F intermediaire d’un bacté- 
riophage. c'est-à-dire par transduction (voir 
chap. VI). 

En tout état de cause, ces facteurs sont différents 
des facteurs F car ils ne s Incorporent pas dans 
leur intégralité au chromosome ; aussi tT entrent- 
ils pas dans la définition de F épi sonne. Le terme 
plus général de plasmides, proposé initialement 
par Lederberg. a été, de ce fait, remis en usage à 
1 ’ tu i t i at i ve de Noviek ( 1 963 } flab, 

Certains plasmides f facteurs F) peuvent s’ inté- 
grer au chromosome (épi samex) au niveau de sites 
spécifiques, séquences homologues complemen- 
taires présentes à la fois sur k plasmide et sur le 
chromosome, Ces sites sont nommés éléments 
d' insertions (IS). Ils comportent environ 
1 DUO paires de bases un certain nombre ont été 
individualisés chez h, oVr tel IS- (768 pb> et JS-, 
(1 517 P b). 

2.6.1. Structure 

Comme toute structure porteuse <T in formations 
génétiques, le plasmideesl une molécule d’ADN. 
Ces molécules d'ADN plasmidique ffig, fi, -*41 
sont généralement de petite taille, le l/l 00 environ 
de celle du chromosome (4.2 Md pour pCulLI 
présente chez £.. coli, 25 Md pour R6K présent 
citez les bactéries à Gram négatif). 

Leur enroulement serré (torsadé) leur assure 
probablement un encombrement minimal et leur 
confère une grande résistance (en particulier aux 
forces mises en jeu au cours de l'extraction;. Leur 
masse molaire varie d’environ 0,5 Md à plus de 
400 \1d, c'est-à-dire qu'elle est comparable à 
celle de l’ADN viral. 

£.6,2. Réplication 

La réplication plasmidiquc est. comme celle du 
chromosome ou du facteur F T étroitement régulée 
au niveau de sues membranaires. Elle est sous la 



Tableau 11,4 - Principaux types de plasmides, 


I 

Types 

Exemples 

Taille 

iippmri- 
ni ali sv 
(tbi 

Ilotes 

Phénotypes 

Facteur de fertilité 

Facteur F 

95-100 

E. coti, SafmomÙB, 
Cilrobatter 

Pi lus sexuel, cunj u aatif 

]-’l ijsrcbi lLl's R 

-RP, 

54 

- PsêHéomonos et 
autres Qram- 

- Pi Lus sexuel, ennjtigïilif, résis- 
tance Ap,Kru. Nm, Te 


-R] 

80 

- Gram - 

Résistance à Ap, Km, Su. Cm, Sm 
— Rési stanee â fim, Tm, Km 


-PSH* 

21 

- 5. anre.tts 

- Résistance à Pn, Asa, Hjj, Gm. 


“ P SJ 23a 

36 

- 5. aureus 

Km, N ne Eni... 

Plasmides Col 

- col E 1 

- Col Fhj 

9 

«5 

S -b 

1 1 

- Coticine 

- Colïeiivc Ht 

Plasmides 

- Eut (P3G7) 

83 

— E. fuis 

- Réduction d'entéroioxine 

de virulence 

- ColV-K 3& 

1 

- E . COÜ 

- Sidérophore pour capture du 

Fer, résistance aux mécanismes 
immunitaires 


- pZa 10 

56 

- 5', oareus 

- Entérotoxine B 

Plasmides 

-CAM 

230 

- PseudomûtHU 

- Dégradation du camphre 

métaboliques 

-SAl. 

56 

— Pseudtmwnux 

- Dégradation du salie y Lte 


-TOL 

75 

- P), purifia 

- Dégradation du toluène 


LayurUS : A# : 4mpiCBfl0 nid : Ara&rï ;ilâ ; Cfl : Lîï*&r'tïf'£r»;d ; Efr'i : Er,HI’'rtrf1TyCii'* ; Qffi : CiünianyüüO ; l+j : MfMtàinj ; Km : K^-nimy-rm ; Mm : 
NOcmjionp . f*n . Pcnniilmp &p SlupIWTïçï» ; Su K.iran-rios : Te ; T^lragyçfcns 


dépendance d’un nombre limité de gênes. Des 
plasmides auxquels de longs fragmenis d'ADN 
uni été excisés demeurent en effet viables. Un 
mécanisme rie contrôle assure à la fois la réplica- 
tion, 3c nombre Je copies et la répart il ion équitable 
des copies dans les cellules filles après la division 
cellulaire (perte spontanée inférieure à 1 &), 
l. L incompatibilité plasmidit|UÊ. c’est- à-dire 
l'impossibilité pour deux plasmides de nature dif- 
férente (appartenant à des groupes différents) de 
coexister dans une même cellule, est une des con- 
séquences rie ce contrôle. Celte incompatibilité est 
un phénomène général observé dans tous les gen- 
res bactériens (entérobactéries. Pseudomoiuis, 
Suiphybcocms et Sireptococcush On peut utiliser 
ce phénomène pour classer les plasmides, 

2.6.3. Transfert 

Le transfert d'un plasmïde ri’ une bactérie dite 
donatrice à une bactérie dite réceptrice peut se 


faire par conjugaison, mobilisât io ri. transduc- 
tion ou transformation. Il peut y avoir coîrans- 
ferc de plusieurs plasmides ou pas de transfert du 
tout ce qui, dans ce cas, ne signif e pas qu'il y ail 
absence de plasmidc. 

2,6.3, T, Transfert par cojryjjgfaf'sor] 

Ce mode de transmission est caractéristique des 
bacilles à Gram négatif, De nombreux plasmides 
sont capables d’organiser Leur propre transfert par 
conjugaison, après contact physique entre la bac- 
térie donatrice et La bactérie réceptrice. Ces plas- 
mides, dits conjugal ris. ont une masse miliaire 
supérieure b 30 Md (60 chez: le plasmide F 
d'£’. coti). Le nombre de copies par cellule est fai- 
ble (de I à J) et, de plus, le plasmide induit la syn- 
thèse de pi li -( sexuels » permettant f accouple- 
ment. Il peut se réaliser entre bactéries de même 
espèce mais aussi entre espèces éloignées, par 
exemple entre entérobactéries et Pseudomonas ou 
Vihrio. Des phénomènes rie conjugaison de ce 
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Figuré 1 1.44 - Plasmides x 10Û0H 

fFAorci publiée avec f'âirforisatan du Laboratoire de Gén é toque 

iWalécuilaire ctëï fuca^otes. Pitoto C. Æuftflranp). 

ivpr ont clé aussi décrits chez Sirepiomyces, 
Streplococcus et Cl- perfringens, 

D’ antres plasmides dits non üûiijugatifs. de 
plus petite taille (de 0*3 à 50 Md) ne sont pas auto- 
transmissibles par conjugaison. Lis sont souvent 
cryptiques et ne codent pour aucune fonction 
décelable hormis l’autoréplication. Leur nombre 
de copies par cellule est cependant plus élevé (de 
1Û à 15 pour le piasmide pCol^ j d’£. coti). Leur 
transfert ne peut se réaliser que par « mobilisa- 
tion » par un autre plasmide présent dans la même 
cellule et lui-même autotransférablc. 

2, 6.3:2, Transfert par transduction 

Dans ce cas, le transfert s 1 effectue par F inter- 
médiaire d L un bactériophage (voirchap, VI ) r II ne 
concerne que des bactéries « proches » phylogé- 
niqucrnenlet sur lesquelles le bactériophage peut 
se fixer. Cest le mode de transfert exclusif des 
caractères de résistance aux antibiotiques obser- 
vés chez les Staphylococcus et les Srreptococcus. 

2. $.3.3. Transfert par transformation 

Conjugal ifs ou non, les plasmides peuvent être 
introduits dans une buelérie rendue préalablement 


competente (traitement au CaCI, pour E. coti par 
exemple) ; c’est le phénomène de transformation 
t voi r ehap. V I ). IJ ne fois in troduit dans 1 ’ hôte bue - 
Cériert, F ADN püasmidiquc se réplique normale- 
ment cl exprime immctlialenicru la batterie de 
déterminant!; génétiques (résistance aux antibioti- 
ques. par exemple) qu’il porte. 

2.6.4. Propriétés 

2. 6.4.1. Résistance aux antibiotiques 

On estime que la résistance pl usj indique inter- 
vient dans plus de 90 % des cas observés en clini- 
que. les 10% restants étant dus à la résistance 
chromosomique. La première résulte en effet d’un 
long processus d’évolution qui aboutit a la protec- 
tion de la bactérie sans réduire su faculté d’adap- 
tation. Les mutants résistants sont uu contraire des 
infirmes évolutifs, destinés à une mort rapide dans 
les condition s n aîu re lies t ahsen ce d ’ant i bi ot ique ). 

La résistance plasmidique est aussi observée de 
plus en plus fréquemment avec les métaux lourds. 
Les SiaphylocGLcun initialement et les bacilles à 
Gram négatif plus récemment deviennent ainsi 
insensibles aux composés mercuriels, aux sels de 
cadmium, de bismuth, de plomb, d’antimoine et 
aux ions a rsé niâtes et arsénites. 

2 6.4.2. Production de substances 
à rôle pathogène 

L’un des exemples les plus remarquables et les 
plus étudiés est rencontré chez, les E. coti. Les tra- 
vaux de ces dernières années définissent en effet 
trois groupes d’E. coti responsables de diarrhées. 
D’un point de vue chronologique, ce sont : 

- Les E. coti cnLéropaLhogènes, aux sérotypes 
spécifiques, responsables chez les nourrissons de 
fréquentes poussées des maladies diarrhéiques 
apparues entre ks années 1940 et i960 ; 

- les E. ceiï entérntoxiques, considérés 
comme une des causes importantes de diarrhées 
dans les pays en développement ainsi que chez tes 
voyageurs traversant ces pays : 

- les E. coli entéro-invasifs, dont le pouvoir 
pathogène s’apparente à celui des Shigetkt. 

Le pouvoir pathogène de chacune de ces caté- 
gories de germes est sous la dépendance de déler- 






minants pla-smidiques responsables de la synthèse 
d’enléruloxines (£. mil enlcnoloxique) et de ter» 
taine* substances qu'on appelle des facteurs de 
colonisation cl qui assurent l'adhérence des bac- 
téries I r épithélium intestinal puis son envahi sse- 
ment 

2, 6.4 3. Prticioction ■de bactériocines 

Eta 1915. Grand décrit une aclion antagoniste 
spécifique cuire deux souches d’E coh. Les subs- 
tances responsables, rencontrées tout d'abord 
chez les entérobactéries puis chez lu plupart des 
groupes bactériens ù G ratai positif ou négatif, sont 
appelées des buctér Inclues.. Ce sont des protéines 
dont la biosynthèse est létale et dont l’absorption 
est conditionnée pur la présence d’un récepteur 
spécifique. Le nom des baetérioeines est toujours 
dérivé de l’espèce bactérienne ou du genre sur 
lequel elles agissent , col ici ne s (E. colt}, pyocines 
(Ps. pyiscyai ieal vibrion inc.s \ V. choie me h enté» 
roeines. méningodnes. etc. 

Les colfcincs sont de loin les mieux connues. 
Elles s'apparentent aux antibiotiques par leur pou- 
voir bactéricide puissant, voire baclérioly tique, 
mai s e ! les s ’un d i lïérenu i cm par le u r nature , essen » 
réellement protéique, par leur mode d'action au 
niveau des circuits régulateurs de la cellule cl, sur- 
tout. par leur transmission héréditaire. 

2. 6. 4. 4. Caractères métaboliques 

Un grand nombre de caractères biochimiques 
des bactéries sont d ‘origine plasmidique. Ils ont 
été particulièrement observés chez les Etuerohtic* 
tcrwvme ; utilisation du citrate de sodium, pro- 
duction d’H-pS, hydrolyse de l'urée avec E. cols, 
dégradation du lactose dans les genres Stihuv* 
rttrifu, Fmietts, Serrât itt. dégradation du saccha- 
rose avec certaines souches de SalimmelUi. Les 
plasmides qui codent pour ces propriétés inhabi- 
tuelles chez les souches sauvages sont appelés 
plasmides métaboliques Leur présence consti- 
tue une source d’erreur non négligeable pour 
l’ identification des souches de micro* organismes. 

I> ikistres r'nrwlions physioUigitpittN lhlI aussi un support 
pljsiïiidique : il h agit notamment de l:i 11x.itli<jp de t'jzou: 
chez. fcs. cl de Li dcçradiilion d’un certain, 

nonitm: de pmtliiLLs chimiques par des biiclênes dit gçfirc 
îrietiine. Cil mphre . naphial i ne. salkylalcl-. Chez 
les S!nj>iniin-tH.ras, les piwluvikms de p -ciiieni. de tisijiii- 


lase. d’hémidysi ne cl de fîbr aolysinc si-raicnt «r$si d'origine 
plasmidique. 

2-7, Transposons 

Les transposons sont formés d'une série de 
gènes encadrés par des éléments d" insertion d’une 
quinzaine de paires de bases a chaque extrémité. 
Ils peuvent dope * migrer * d’une molécule 
if ADN à une autre à condition que celle-ci pos- 
sède des séquences correspondantes aux éléments 
d" insertion (complémentaires). 

Ces gênes rodent nmatrirtieni pour an jjiand ïiumbre de 
caractères de résistance aux amibitiiitiues. Ainsi uni été mis 
cr evidflrce.chez E. rdï»T>«^ (4 957 pt>. résistance ù. l'ampi- 
dtïtnch TN S <â 7fK) pb. résistance à la kaiiiiniyclneh TN'^ :i) 
"23 (XK) pb. résistance an chlüriuiuphéniv-ul. à l’acide fnsidi- 
quc. à la strepuMnyria». aux. sulfamides et nu mercure). 

Ijc transpanmiTN, a éic plus part Le litière ment fllitdif, Il 
comporte, en dehors des éléments d'insertion et du gène de 
résistance à l'atïipiolllirc igcnc hla codant pour une p-lucia- 
musc), «ne réqnencc codant pour une » imnposase » (respon- 
sable du phénomène de tritnvpoxiûon) cl un gère rcpresseur 
nssnrant la régulation du système 'Jïp. 11 , 45 ). 

2 8. Éléments inconstants 
2.8.1. Gapsule 

De nombreuses bactéries élaborent des substan- 
ces organiques visqueuses qui entourent leur paroi 
d’ une couche plus ou moins compacte. Lorsque 
cette couche gélatino-muqueuse présente une 
surface externe libre et nettement définie, on a 
l‘ habitude, avec Tomes ik. de l’appeler capsule. 
En revanche, lorsque ces structures sont plus dif- 
fusas et abondamment sécrétées, on leur donne 
générale nient le nom de couches visqueuses. 

Toutes les bactéries ne produisent pas décapsulé 
ut, dans une même souche, sa formation est large- 
ment influencée par les constituants du milieu ; les 
glucides jouent à cet égard un rôle important. 

2. B, 1.1. Mise on évidence 

Pour mettre en é\ idence h capsule chez la bac- 
térie. «ri procède habituellement à lu coloration à 
l ‘u ricre de Chi ne : sur ! e fond noir de I a prépa ration 
constituée par un mélange d'encre de Chine ut de 
suspension microbienne, la capsule apparaît 
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tomme un halo brillant, réfringent, entourant le 
corps bactérien ; les particules de l'encre, agitées 
de mouvements browniens, viennent se heurter 
contre Jui, 

Un deuxième type de technique, mieux connu 
sou* Je nom de réaction de gonflement de la cap- 
sule ou réaction de Neufeld, csL fondé sur une 
combinaison antigène-anticorps : lorsque des bac- 
téries capsulées sont mises au contact d’un 
immunsénim spécifique, on observe au micros- 
cope ü contraste de pli use un « gonflement >> de lu 
capsule. C'est en réalité nue précipitation des anti- 
corps qui réagissent avec les antigènes capsula ires 
correspondants. Lu rigoureuse spécificité de celte 
réaction a un grand intérêt immunologique : elle 
permet l'élude des constituants capsulaires d une 
espèce et peut être à la base d'une classification 
antigènique au sein de cette espèce fimmunotype 
ou sérotype), 

2.8. 1.2. Morphologie 

et composition chimique 

Généralement, la capsule entoure une cellule 
bactérienne ou, parfois, une courte chaînette de 
quelques éléments. Sa présence et surtout son 
importance donnent aux colonies obtenues en 
milieu solide un aspect muqueux caractéristique, 
les colonies de type M (par exemple, K. [rrr£‘u/tn>- 
niae). Sans doute peut-on rapprocher de ces 
aspects ce que l’on observe chez les bactéries fila- 
menteuses, les Sphaerotilm ■ i c j7 -ir • : ce sont 
ici de véritables gaines très longues dans lesquel- 
I es les ce I lu les formen t des chaînes cou t i nue s . Il e n 
est de même de ces amas visqueux entourant et 
noyant dans leur tuasse de très nombreuses cellu- 
les et que l’on appelle zouglées. 

La nature des constituants capsulaires est fré- 
quemment polyholo&idique. quelquefois poly- 


peptidique, Chez le pneumocoque, plus étudié en 
raison de son pou voir pathogène, il s’agit de poly- 
holosides formés de longues chaînes d’acides 
polyaldobioniqucs. Un acide aldobionique, 
comme le monli e la y ■ . . i I ■ , est corn posé d ‘ u n 



• içi ::>■ il -i!: -La gaine chez Sfsha&rtjfiïus natans x 
Il 000 et 15 MO, 

|Vit; ri'üL Pâsi&LV ds Lilfn, A. FeMprez at al J. 

La gaine est aa nature glucide Hpldo-polypeptidique ; io struc- 
ture enchevêtrer «raçtéfistiquB des priG-iéines apparatl. ici, net- 
tement, 



F.. ■ Acide aittobionique, 


ose associé à on acide uronique par une liaison 
osidique. Les acides uroniques peuvent être diffé- 
rents selon les souches de l'espèce : acide glucu- 
ronique, acide g li lac Lun nuque, acide cellobi uroni- 
que : les oses aussi peinent cire de nature variée : 
glucose, galactose, rhum n ose, osamine. Cette 
diversité «Sans ia nature des. consumants cl dans 
leur enchaînement entraîne des spéci licites anti- 
gènique* différentes. Lite est à la base de b clas- 
sification sérologique de l’espèce Pneumocni|ue 
Cn de nombreux types. 

D'autres bactéries I Gram positif synthétisent 
aussi de* capsules de Staline polyholosidique. 
Celle de -SV. 1 , élaborée seulement au 

début de la phase exponentielle de croissance. est 
faite d'acide hyaluronique. Celle de Lcm-inu^nn- 
est constituée d'un polymère 
homogène, le dextrun. libérant uniquement du 
glucose à l'hydrolyse. Chez CL perfritixerts, le 
polyholoside constitutif contient deux hexoses ; la 
mannose ci le glucose. 

I .a capsule est encore tic nature polyholnsidique 
chez de nombreuses bactéries à Gram négatif : 
K. pneumorûae, E, a*li type A, H. in/hn-nzoï'. 

Pour quelques bacilles à Gram poHLlif, fi. imthtfi* 
Cïs, B. mégathérium el fi. subit iis. les substances 
capsulaires sont des polypeptides constitués d’un 
seul type d'acide aminé, l’acide D-glulamiquc. 

2. B. 1.3. Fonctions 

La capsule ne joue pas un rôle vital comme 
I 1 appareil nucléaire ou la paroi : par exemple, une 
bactérie dépourvue de sa capsule peut croître et üe 
multiplier. L’élaborai ion des substances capsulai- 
res peut être favorisée par le milieu et. dans cer- 
tains cas, elle exige la présence de précurseurs bio- 
chimiques (pur exemple, saccharose pour le 
dextrun ). Ln l’ absence de ces éléments, la bactérie 
ne forme pas de capsule mais elle conserve mus 
ses autres caractères et. transférée sur un milieu 
convenable, elle recommence à synthétiser une 
capsule. De même, l'élimination des constituants 
capsulaires d'une bactérie par hydrolyse enzyma- 
tique n’ empêche pas celle bactérie de se repro- 
duire. Par mutai ion enfin, ce pouvoir de synthèse 
peut cire perdu, la cellule n’eu restant pas moins 
viable. 


Sans être indispensables à la bactérie, tes .subs- 
tances capsulaires sont pourtant Je support de pro- 
priétés physiopathologiques ci immunologiques. 
Elles ont été surtout étudiées à propos des pneu- 
mocoques. Les pneumocoques capsulés sont 
pathogènes : injectés à la souris, ils déclenchent en 
24 heures une septicémie mortelle, les memes 
cellules, acapsulccs, perdent en même temps leur 
agressivité. Les substances capsulaires sont donc 
de véritables Facteurs de virulence. Supports du 
pouvoir infectieux, clics empêchent les défenses 
de l'organisme hôte de se manifester en proté- 
geant les bactéries de la phagocytose. Elles sem- 
blent exercer un chJmlotaclisme négatif vis-à-vis 
des leucocytes. En fait, le mécanisme intime de ce 
pouvoir est très mal connu. 

Les substances capsulaires sont aussi le support 
de l'antigénicité. Injectées à un animal, elles 
E obligent à élaborer des anticorps protecteurs 
mais fllssi agglutinant, précipitant. Elles sont 
enfin responsables de la spécificité sérologique. 
La nature des pol y bol os ides constitutif* évoqués 
plus haut et leur enchaînement la déterminent 
rigoureusement. Elle a permis de reconnaître 
actuellement plus de 7 types sérologiques chez le 
pneumocoque. Cette Classification présente un 
intérêt diagnostique et épidémiologique certain. 

D'un point de vue plus général ei aussi plus pra- 
tique, il est évident que la capsule protège Eu bac- 
térie non seulement dans l'organisme contre les 
phagocytes mais aussi dans L environnement con- 
tre les nombreux prédateurs (protozoaires) dont le 
développement se fait à ses dépens. De même, les 
bactériophages sont incapables de se fixer et de 
pénétrer chez les bactéries capsulées. Enfin, le 
pouvoir agressif des agents physiques el chimi- 
ques ne peut se manifester vis-à-vis de bactéries 
capsulées. La capsule protège, par exemple, con- 
tre la dessiccation. Elle est donc un imputant fac- 
teur de survie contribuant au maintien et à [a mul- 
tiplication des espèces qui la possèdent. 

2.8.2. Éléments extérieurs à la paroi 

2.8.2. L CouchQ 5 

La couche S {S {mer}, de quelques na un mètres 
d’épaisseur, est formée d’un ou de deux types de 
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pulypcplidcs, parfois lies à des hydrates de car- 
bone, arrangés en réseau d'aspect cristal] in carré , 
hexagonal ou oblique (aspect comparable à celui 
de la cotte de mailles des chevaliers), Elle est 
résistante aux détergents et ans protéases. Chez 
kü bactéries à Gram positif, elle se retrouve à 
l’extérieur du pepiidoglycane auquel elle n’est pas 
liée de manière covalente, tandis que chez les bac 
lérics à Gram négatif, elle se retrouve à T extérieur 
de la membrane externe. Ije lipopolysaccharide 
jtiuc un râle dans son ancrage. Elle sert probabk- 
rnenl du 11 Sine empêchant le passage des grosses 
molécules et a aussi des fonctions antiphagœy tau- 
res et anti bactériophages. 

2. 9,2,2, Gtycocalyx 

Le glycocalyx est une couche constituée de 
polysaccharides fibre 11 aines qui entoure: la paroi. II 
s’agit d’un constituant universel du monde bacté- 
rien. difficile à voir au microscope électronique, 
rapidement perdu en culture ir r vitro. Le «lycoca- 
lyx permet aux bactéries d’adhérer entre elles et de 
former des microcolonies sur les surfaces vivantes 
ou inertes, (voirchap. Vikl.VLI fri* WA s) 

£3-2,3 Zoogiée 

La zoogiée est une formation volumineuse, 
parfois macroscopique. d’uspecL glaireux, consti- 
tuée d'amas de bactéries englobées dans leurs 
couches gélatineuses (ou glycocalyx) respectives. 
D’autres micro-organismes peuvent y être asso- 
ciés. Cette structure macroscopique joue un rôle 
dans certaines pathologies (pur exemple, holryo- 
mycose du cheval). Elle représente aussi une 
défense vis-à-vis des antibiotiques qui ne diffu- 
sent que peu à l’ intérieur de la formation. 

Hn voici quelques exemples : Se grain de botryu- 
mycose = zougléfi de Stitfthyfoivcats aurais ; le 
grain de Kéfir (lait fermenté du Caucase) 
* zoogiée de Lmlobadiim caucasiens : la 
gomme des sucreries = zoogiée de A 
mcscnteroUtcs. 

2.3.3. G il s et flagelles 

Dans le monde des prolistes inférieurs, on ren- 
contre deux types de mouvement. Les algues 
bleues et les mysohactéries, d’une part, se dépla- 


cent pur g li ssement sur u ris su pport sol i de ( le niéca - 
nisme de ce mouvement est pour P:i restant parfai- 
tement inconnu k les cubuclériesCt les spirochètes, 
d'autre pan, se meuvent grâce à des organes loco- 
moteurs spécialisés ; chez te eu bactéries, ce .sont 
les liage Iles ; chez Les spirochètes, il s'agit d’un 
filament axial finement enroulé autour de la cel- 
lule et fixé à ses deux extrémités. 

2. B. 3. T. Mise en évidence et structure 

Les litige] les ci 3o cils sont des organites extrê- 
mement ténus, invisibles au microscope optique 
sur des cellules vivante h : les flagelles sont des 
organites plus longs que les cils et, surtuuL sont 
mobiles par rotation alors que les cils le sont par 
battements. Malgré cela en bactériologie, les ter- 
mes linge lies et cils sont généralement considérés 
comme synonymes. 

Leur mise en évidence doit utiliser les artifices 
des techniques de Coloration. Toutes consistent à 
épaissir le diamètre de ces filaments en les traitant 
du ns un premier temps pur un mordant énergique, 
puis par une solution colloïdale qui, en se déposant 
à leur surface, les grossit considérablement et les 
rend visibles (fi#. ïl.48). La méthode classique de 
Leïfson (fuchsine basique) et ks techniques de 
Eontana-Tribondeau et de Rhodes (imprégnation 
argentique ) reposer t sur ces pri tic 3 pes. Ccpc ndan l, 
la meilleure méthode d'étude eut l’observation au 
microscope électronique qui. seule, permet de 
détailler leur forme, leur mode d'insertion et leurs 
dimensions ’fig. 11.49}. 

Les flagelles apparaissent sous la forme ti’ orga- 
nites si m pki. tl hunenteux . si nue ux . généra I e me ut 
plus longs que la bactérie elle-même, de l'ordre de 
b à 20 uni. La plupart du temps, leur épaisseur 
v rerie d’une espèce à l’autre : elle sentit de 12 tint 
die/ lus Pnnats et de 20 ii 25 iim chez les vibrions 
et les y$i j udwnt>riii.\. 

Chez Je spirochète. le filament axial enroulé 
autour du corps cellulaire cl a L lac hé aux deux 
extrémités de la bactérie serait en réalité formé de 
deux touffes de 11 brilles polaires venant se rejoin- 
dre en son centre. Ces filaments sont quelquefois 
si nombreux qu ils peu vent fc irmcr un bourre k t ou 
une crête u-natûi tour le long du corps cellulaire. 

La connaissance du mode d'insertion des flagel- 
les peut être mise à profit dans un but pratique de 
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Figi IMB - Baslèries ciliées après cotoratmci. 

a AerDn»"ss ihydropihiïa ; c-!s pois. nas. < 1 350 ; h : ftateus vtùgans ; ris péMriches. * TT 500 ; c : Tftev/nûCOCCuS chUoftùpbSÿuÉ 
en M.E.T après, ombrage au p frime : dis lopr^lnches 



■ ■ - Bactéries ciliées observes en microscopie électronique, 
a : l/ign o metcJvMow, 1 , * 12 TO ; b : Païens vufjpfa» x £5 OOÛ ; c f corï, « 15 000 

•'Pfioro C ÆiîHM'uife aime ''îvnabre autûriâaCtàfl du prof. Dr. K O Serter ?r Üu ûr. fîeinhara' Rsche), UnivetEitÉ de Regaisburg, Centre 
des Af rnëfis. D-93040 A't&uagre). 






diagnostic. On distingue deux types principaux 
d'insertions: notaire et périt riche, Dans le sys- 
tème polaire, le ou tes cils sont insères a une ou aux 
deux extrémités de la cellule ; la bactérie est monu- 
Irithe si Von ne rencontre qu'un seul flagelle â 
l'une de ses extrémités, mit phi Iridié lorsqu'un 
flagelle émerge à chacun des pôles, lophotriche 
lorsqu'une louffe de cils apparaît à ['une ou aux 
deux extrémités. Dans le système péritriche. la 
bactérie porte de très nombreux cils insérés sur tout 
le pourtour de la cellule. I / intérêt de ces notions est 
évident en taxonomie ; ainsi, dans lu famille des 
Psemiomonadaceae. les bactéries sont générale- 
ment mobiles grâce à des liage Iles polaires ; dans 


la famille des Enmobüetenùcme, toutes les cel- 
lules mobiles possèdent un système flagellai ne 
péri triche- Les images observées au microscope 
électronique et les éludes de diffraction aux 
rayons X ont précisé la structure des flagelles - ils 
seraient constitués par des chaînes polypeptidiques 
arrangées parallèlement ou enroulées eti hélice 
autour de l'axe du flagelle. Chez S. typlii murium, 
ils seraient formés par des sous-unités globulaires 
alignées parallèlement à l'axe. 

Les flût e Iles peuvent eLre déLiicÈies mécaniquement de Lu 
cellule et purifiés purcenErifugyilîcHi difTérentielle. L," anal y \c 
chimique révèle la présence d'une protéine majeure. d'uni 1 
masse molaire Je .U'I ü 40 kd. Lu fllpHlint De Lu. classe des 





kéntornyouncx, die uintienE tes 14 acides amiiiéü habituels 
(ta lu» protéines. la cystéine exceptée. 

U poim d'insertiun des il-ujuiâlles est prubabkinent cym- 
plüMSfei^ue. Les esp^rieiites m «surs desquelles lu parmi ta> 
«érienik est détruite par le lysozyme. aboutissant ainsi il I J tûr- 
iiLüliiHt de pruCuplasCen eiliéfi. prouvent en elïei que Le point 
d'origine du cil est le protoplasme «I flûil la païüi. De rtiMïl- 
bretises et magnifiques image h de micrusLupne électronique 
l technique de L'ombrage} mcmLrent que Le ilagdle traverse la 
p ami ri semble prendre racine dans Le eylnplasme :r.i niveau 
d'un granule basal d'assez furies dimensions, de structure 
complexe par ses Liaisons avec les envelnppcs ed hilaires. 

Ce corps. basal comprend demi anneaux. protéique*. E £ plus 
interne est relié à la membrane cytoplasmique; le plus 
externe, visible surtinil chez les bactéries ii. Cium négatif, evl 
relié an LPS et an peptidu^lycane , .. fl. 50 1 . 

La cmisKimce du flagelle est assurée nun ii partir de la base 
mais par un pmlaiigpmcnl de l'exlniinilé; les mnlécules de 
tlagelline formées dans la cellule qui traversent la partie cen- 
ItuIc creuse du flagelle (I K'adrliticmnrnt à l'cxlrémilé termi- 
nale. Ce processus de synthèse est appelé autoasMimbluge. 
toutes les informations pour la structure finale du flagel le rcs i ■ 
(tant dan* k**nus-W>Més prriïéi«|iii» elks-sncmcs. I .or-qu'unc 
traction de l'extrémité esc brisée, cita est régéneroie, 

Z 3,3.2. Fonctions 

ZB.3.2.J. Motilité 

Les. bucrérics 11 âge Lices se déplacent dans les 
milieux liquides ou à la surface des géloses molles 
qu'elles recuit Aient parfois en. formant un véritable 
film. Cet envahissement est classique cher les Pro* 
tem ou les Pseudomonas : il cotisé Élue un inconvé- 
nient majeu r au cours de T isolement des espèces en 
musquanl la présence des autres bactéries. 

MEMBRANE PAROI FLAGELLE 
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Figure USD - Structure schématique du corps basal 
d'un flagelle d'uns bactérie à Gram négatif. 

L'anneau «meme rroiod comporte ^6 wug-wiuiés poovem être 
mises an mouvement par utn Dus de protons. 




Pour mieux mettre en évidence ce mouvement, 
on ensemence un milieu faiblement gélose, en 
piqûre centrale : les bactéries immobiles se déve- 
loppent le long de La piqûre, les cellules mobiles 
envahissent toute la tuasse. 

Finir « Kpllquer le phénomène de mobilité des cils, on a évo- 
qué une inodif vuLiun de tonne uu de pusitiim des rtU>léèules 
protéiniques psir jnulupie avec Lu. ciHitTiaclion musculaire. 
L'cncrpie neeessui re pruju-eindrar. d'un gridrenL die protons 
hoir ehap. LV). Le déplacement d'une bavlérir ii la vitesse de 
mpnr ] exige une quantité d'énergie équivalente à celle 
fournie par 2** du métabolisme oclluLuire, Les lîoetéricn 
aérobic* cnn servent leur mobilité ai anutérobtaxe û çorujinon 
qu'on leur fournisse de l’arginine t k ■Hysrêmeeiii'ymaiique 
mis ni cause est ]’flï|i[iine dihydroluse qui conduit ii la lor- 
malkin d’omilliiile en ilktiïke temps qu'il libère de l'AÏP. Le 
flagelle. par contre, aurait Liste structuré rigide qui Se déptii- 
eerait par rututiuri à la Manière d'une hélice. Le mouvement 
serait déclenché a parti i du gnuiuk filial qui aa irait à la ijcsarl 
d'une turbine, lia deux anneaux internes t membrane) repté- 
senta.nl l'un le mnleur (ilHut mobile} l'autre le stator ffiie). 

L.a nalure exacte de ce mouvement tourbillonnant com- 
mence à être élucidée. Le rotor est ctinslilué d'une protéine 
membranaire (ta |ft sous-unités identiques disposées en 
anneau • iic- ilSih. I.' nuire anneau prolcique, relie â la parmi, 
constitue le uator. L'énergie provient du gradient de protons 
i. '.H.iir chap I V î. De* mesures rêal isées cIk i E. aAi ont montre 
que, pour «ne revotai ion du flagelle, un flux entrain d'environ 
250 priions <-q néce-sqiire. Il ed v rai semblable qm le présage 
d'un promit ïitravan chacune des I fi sous- usinés fasse tourner 
le système de l/l b de mur et qite. donc, il taille au total 
16 x |fi suit 256 protons pour réaliser un tour. 

2. 8.3.2. 2. Chimiotactisme 

l^s bactéries mobiles sont douces de chimio- 
tactisme (ou chimiotaxie). Certaines substances 
(sucres, acides aminés) le* unirent ; d'antres (phé- 
nols, acides, bases) les repoussent 11 existé donc 
une chimiotaxie positive cl une rtégaitve. La 
réponse cellulaire vis-à-vis de ces composants 
serait due à un gradient d* informations plutôt qu'à 
un gradient d'énergie comme on Ta supposé 
durant de longues années. 

Les bactéries & sentent * leur environnement 
grâce à des récepteurs chimiques spécifiques 
(une vingtaine chez E. çoîi] présents dans la mem- 
brane cytoplasmique. Leur spécificité n'est pas 
absolue ; c’est ainsi que le récepteur du galactose 
reconnaît également le glucose elle saccharose,. Il 
y en a trois types, chacun s’occupant de la réponse 
à un petit groupe de substances chimiques. 

Le premier Lntcrvienl -. j.i i". *■- la réponse mil acides «minés, 
les deux antres dan* la réponse nus glucides et aux di peptides 



f \ ■ fl ' i Pmir L-s deux premiers. I;i liaisim se IrAduqtdjreç- 

1 ici i : par ti h Hipiul cylopfasnuquc. l’nur le deuxieme, une 
ei;spt.- préliminaire de ironsJërt il [niveis l’espure pcriplus-ini. 
l|Ul l j Lieu par rimermêdiaire dies pruiètnes * ils* liai -on de 
Mihsrr;n .. r vi hir ^ 2,3.? . 2 .2,) puis h i i jim m ,m rd’t’pwuir me m - 
hronutre ^ traduit en .si^nnî cycitj>Li.smii|ue. IL ■venshle ifie 
retape pieraîêio do ce -i i=n^iE soit «ne nvri hyhjti i« «n do la pinie 
cvift’pliismiqïhî de W" niuipK'iuv Elle e>r eaialysee pur une 
erayiw MNluhle, lu merlu I rawtërase, advint bu niveau de 
jinïiPpeménEs ciiihusvtes libres eur des résidus glutamines 
(jus^li'à quatre par réLvpleuO. Pour eflTe raison. les réeqi- 
leuïs S&flÈ appelés ■■ pisUcintS inélliyLihJeB dé 1 elnniiolavie ■+ 
iMCP : J fltraïsrrag e^e'iFfrJfitei.ïjsrï'feurrh Uflé :-uece>- 

-km de phosphon laOi.ni-- en eAseade de pmui iitev i. média-leu rs 
mtriedliiLiiins. /if», tl ' i couple cecce aetivàtiuÈi reeep- 
leilis il la riHidirleiilKiii de la rsitaiieifl flagdliUïe, modifiant 
jiin-i le déplacement de là huilerie. 

Ainsi» lors du dé place me nt des bactéries ou 
«. nage ■». la présence ou l’absence de signal ehi- 
miotjctique modifie les positiinis d& Il Libelles ci 
lait que soit des périodes de nage régulière son! 
fréquemment interrompues par des changements 
de d i revt ion aléatoï re s ( absence de si gn al), soi t de s 
pivotements sont partiellement supprimés et la 
nage reprend, dans une direction privilégiée vers 
une zone de plus forte cuiicen [ration en signai 
(j ï jç, i, 52 J . Le phénomène d c .mrnrûi^ que Iquê- 


fois observé dans les laboratoires, es! un type de 
comportement chimiotactique, H** bactéries ino- 
culées au centre d'une «close métabolisent le 
nutriment dans leur voisinage immédiat, créant 
ainsi leur propre gradient chimique. El tes vont 
ensuite se déplacer à partir du centre, suivant C4 
gradient, en formum un anneau de croissance où 
plusieurs composés nutritifs seront successive- 
ment métabolisés, Le xwumtox caracléristique de 
certaines souches très mobiles de Fr. vulgaris en 
est un exemple, Finalement, ces étapes successi- 
ves sc traduisent par l'application d'anneaux con- 
centriques sur le milieu gélose. 

2.6. 3. 2.3. Propriétés antigèniques 

Les flug-e-Ues coulèrent à lâbuctéric de nouvelles 
propriétés an ti géniques. L'agglutination obser- 
vée eu présence d’anticorps correspondants est du 
type floconneux par opposition à celle donnée par 
les antigenes du corps bactérien (antigenes soma- 
tiques 0). La spécificité des antigènes flagellai res 
repose sur le nombre et la séquence des acides 
aminés dans la molécule protéinique ; elle peut 
être propre a une espèce ou aux diffère nie s son- 
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Figure I I . si - La chimiotaxie bactérienn* : étapes de ta transduction du signal. 

Les sj&stannes siwacrfcs&se fixent à ses récepteurs protéiques wns l'espace p&piasmques . ceux-o sussent sur rime des 3 pro- 
téines. roéîhÿfâbfês (MGR) ; 

Le médiateur Deilulaira produK à la suite de cett€ interaction permet bu i moteur * IlegEllajre de poursurvre son mouvement dans le 
sens inversa des aiguilles d'une montra- : las pivctem&nts sont supprimés, la liage a£L lente ai continue. 
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Figure 11.52 - Schéma des trajectoires. de rrags de la 
bactérie. 

En l'absence œ substarce attrpdivç (aj les- pérmdes de rage 
sont mserfOiTîpijes par des pivotements br-ete qui cnangent au 
ïiasard la direction de la nage. 

En présence d’une substance attractive |t» les pivcdemams son 
supprimés et la bactérie- progresse vers le signal chirrloladtique. 

Un " efotoÿna moUte^rne üe .'a ceffuîe -, fiümrrranon iVfécnecju>e 
Sciences, Pans 1956 ). 

die s de b même espèce. Ces différences ont été 
exploitées pour la caractérisation immunologique 
des. types bactériens. La classification des Satmo- 
itefld par Kaufmann -White en est l'exemple le 
plus remarquable. 

2.8,4. Pili ou frimbriae 

L'existence d’ appendices filiformes différents 
des nielles a été révélée pur Je microscope élec- 
tronique. Us sont frequents chez les bacilles, à 
titüiii négatif, rare* die/ les forme s à CJraiti puni- 
tif, On leur a donné lé nom de pili uni Jhnbriue}. 
On en distingue deux catégories, de morphologie 
et de forci ton distinctes : tes pili communs (de 
type 1} et les pili sexuels. 

Les premiers sont distribués en grand nombre 
autour de la bactérie (jusqu’à plusieurs centaines). 
Ils sont tenus, courts, rigides et donc cassants. On 
pense, d' une façon générale, que leur présence est 
en rapport avec les propriétés héniaj'gluti liantes 
de la bactérie. 


Les seconds sont plus Longs, atteignant 20 uni . et 
se terminent par un rendement. Leur nombre, fai- 
ble. varie de 1 à 4. Ils paraissent jouer un certain 
rôle au cours de la conj ugaison bactérienne, bien 
qu’il ne soit pas clairement défini, il est possible 
qu’ils interviennent dans la reconnaissance entre 
bactéries ■:( mâles qui sont les seules à en possé- 
der et bactéries « femelles * . ou dans le transfert du 
chromosome (voirchsip. VI). le diamètre du canal 
central des pii; étant légèrement supérieur à celui 
du duplex chromosomique. On sait aussi qtus 
l’esirémiié renflée de ces pili sexuels peuvent sa 
fixer spécifiquement certains p h âge s qui injectent 
leur materiel génétique par le canal des pili. 

t us pifi peux CM ëcrc l'iiuilement sifpsâniK [xir simple iLgiUL- 
tiuib. JL^iiiUunslitués d'une proiiiiK Liss^iantdes voumai- 
tés d'une mii-xe mol Sort: d'enxinm I 7 (JlKt dultora, appelés 
pilines. tes sous-un ilës h bénies parslsaiiffauv ou pui IrulLc- 
mcul à T k idc pcuvenl icfn-micrâ froid d à pH nculre b strue- 
tuit pm-léinique originelle. 

|.'n groupe 4e twiecënes |i Gram posai F. les SiivpnH <<i-< us. 
pont une CüUCtlC externe de proie mes filamenteuse, les 
protéines M (Jmbfiuc}, qui wpiésenn-HL rmllifiiH’ de vui 
face essentiel Jl>- .Slrcj-jj.-.ij v.ij v-.'j.v l»i i[ui ]KiriieLLeitL leur udlté- 
sicsn dû. HH liïs lLSSU> I.li' rtlMle. 

2.9* Spores bactériennes 

Certaines bactéries ont le pouvoir de se trans- 
former en petites unités ovales oui sphériques 
douces d'une résistance extraordinairement éle- 
v ée I ti rsque le nul içu $' épi i ixe en ë lé i ne n ts nuirai fs 
Ou lorsque les conditions physico-chimiques exté- 
rieure s changent. On Les appelle spores ou -endos- 
pore* puisque bmr formation est intracellulaire. 
Ces structures particulières ont retenu Y attention 
des premiers bactériologistes. Pasteur note leur 
existence citez Je bacille de la Hacherie des vers à 
soiç puiseriez le bacille butyrique. Prévôt, ù P Ins- 
titut Pasteur de Paris, démontre leur exception- 
nelle résistance en prélevant des spores à f inté- 
rieur des momies embaumées depuis, plusieurs 
millénaires ; eu quelques heures d'incubation a 
27 *C dans un milieu favorable, il obtient d* abon- 
dantes cultures. 

Les spores, dans des conditions physi en -chimi- 
ques favorables, peuvent retourner à la forme 
végétative. Le cycle sporul caractérise ces trans- 
formations ou alternent les phases végétatives, <ît 



croissance, le processus de sporulation es la ger- 
mination. 

Les endaspores caractérisent trois principaux 
genres bactériens : les Sadftux, les Clostridium cl 
les Sporosarcina. Tous ces germes xon( à Gram 
positif surtout un cours de la phase exponentielle 
de leur croissance ; ils ont ensuite tendance à 
devenir Gram négatif. La plupart (Baciltua. (.'ton- 
iridium) sont mobiles par cils péril riches, Pour la 
plupart également, la teneur en Ci +■ C de leur ADN 
est comprise entre 30 et 40 C A . Leur habitut naturel 
est le sol. Quelques espèces seulement jouent un 
rôle Important en pathologie infectieuse humaine 
ou animale par ta production de toxines. Ce sont, 
pur exemple. Ci. perfringem, agent de la gangrène 
gazeuse. Ci, fjrï.Nf/rw.rirF, responsable du butu- 
lis me. Ci. trtani, agent du tétanos et B. mthracis, 
à T origine île la maladie du charbon. 

2.9.1, Morphologie et structure 

Pour étudier la morphologie des spores, on uti- 
lise des techniques de coloration spéciales fon- 
dées, par exemple, sur 1‘ al eoolo-uci do- résistance 
des cellules (coloration de Mdlkr). Sur la bactérie 
vivante, la spore apparaît comme un espace clair, 
réfringent, ovoïde, limité par un contour régulier. 
Elle peut déformer nu non le corps microbien, Sa 
position dans la cellule est recherchée dans un but 
taxonomique : clic est en effet centrale die/ cer- 
tains Büciiius. subtenminak chez les Clostridiun^ 
terminale chez les Plectridium ; // ’■ Vi, 

La spore libre observée en microscopie électro- 
nique présente une structure complexe résultat de 
ces modifications cytologiques et biochimiques. 
Lu région cytoplasmique centrale présente une 
texture homogène et dense aux électrons. Elle 
comprend des zones claires correspondant au 
matériel nucléaire, les autres régions, sombres, 
localisant les acides ribunucléiqucs et les substan- 
ces de réserve. 

Les enveloppes constituées autour de la mem- 
brane xporale ont des structures et des composi- 
tions variées. Sur le schéma de la • // • /. on 
distingue ; 

- la paroi spuruEt. cor tenant le pcptidogly 
cane normal qui deviendra, après germination de 
la spore, la paroi de la cellule végétative : 





e 

Figure 11.53 Spores, 
a : terminales et frbreg chez Pfgctncû'um ; 

0 : œnirales « î ores chez S xMlus . 

C : terminales dèlQrmar«isS chez dosfrirtum. 


k cortex, qui représente de 10 à 20 % de 
l'ensemble et qui est une couche épaisse d'aspect 
monomorphe, très transparente aux électrons ; U 
est formé d’un peptidoglycane inhabituel avec 




Figure II C4 - Structure die la spore bacléiwirw- 

beaucoup moins de liaisons internes et est très, 
sensible au lysozyme ; il contient une forte pro- 
portion de dipreolinalt de calcium l sort autolyse 
constitue une étape déterminante de la germina- 
tion : 

- les tuniques (interne et es terne), qui repré - 
senient de 20 à 35 de l ‘ensemble; elles sont 
composées d’une protéine de type kératine riche 
en liaisons disulfures ; imperméables, elles sont 
responsables de b résistance aux agents chimi- 
ques ; 

- l exosporium enfin, la couche la plus 
externe, qui est une membrane lipoprotéi nique 
contenant 20 % de sucres : il n’est pas essentiel à 
la survie de la spore, 

2.9.2. Phénomène do sporulation 

La spore, qui prend naissance dans la cellule 
végétative, est une cellule entièrement nouvelle et 
différente du point de vue structure, composition 
chimique el enzymatique. Les observations faites 
tendent à montrer que les endospenes, qu'elles 
proviennent des Ckutrùimm ondes Rw.iltus, pré- 
sentent à peu près la même nature et les mêmes 
propriétés. Le phénomène de sporulation est 
déclenché par V épuisement dés ressources nutri- 
tives dans un contexte physico-chimique qui peut 
être variable suivant les espèces. Si l’un désigne 
par iO le temps zéro de Sa sporulation, c’est-à-dire 
celui qui correspond à une cellule bactérienne en 
phase stationnaire de croissance {après la phase 
exponentielle), la formation de la spore va durer 
environ ? heures (de tO à t7). 


S. 9.2.1. Ê vénem en 1s cytologique s 

Du point de vue cytologique, la sporulation peui 
être décomposée en plusieurs étapes, comme le 
schématise la figun // 55 dans le cas de. B. subtifis 
{voir //. 563. 

* Stade 1 {a}. Dans la cellule végétative eu 
phase de croissance stationnaire, donc en 
l’absençç de division, la sporulation débute avec 
l’arrêt total de la synthèse d' ADN. d - ARN {ribo- 
somes) et donc de protéines, Le premier change- 
ment visible consiste dans Ea conversion du 
nucléus compact en un filament chromatique 
axial qui s'étend sur presque toute la longueur de 
la cellule. 

* Stade 2 ( b). Le fi binent nucléaire se condense 
à une extrémité. En même temps que s'individua- 
lise le futur appareil nucléaire de la spore (com- 
portant l'intégralité du patrimoine génétique), une 
division cellulaire asymétrique s'amorce avec 
croissance interne d’une double structure mem- 
branaire qui forme un septum transversal subpn- 
laine et partage la cellule en deux parties inégales : 
l'une, petite. donnera naissance à la spore ; l’autre, 
plus importante, correspondant I la cellule végé- 
tative qui porte la spore embryonnaire, est appelée 
sporange 

* Stade 3 (c). La synthèse de ce septum se pour- 
suit au cours du troisième stade et localise une 
zone lisse, transparente, entièrement autonome, 
comprenant un appareil nucléaire, un cytoplasme 
el une double membrane continue, l'une cytoplas- 
mique. l'autre préfigurant b future paroi. C'est la 
préspore. Contrairement h ce qui se passe au 
cours de la division cellulaire, on n 'observe pas, 
ici. la synthèse d'une paroi transversale qui sépare 
la cellule mère en deux cellules filles. A ce stade, 
la préspore est parfaitement visible au microscope 
électronique. 

* Stades 4 à b (d, e). Dans le sporange, la prés- 
pore va* mûrir * progressivement en s'entourant 
d'un certain nombre de téguments ou envelop- 
pes. Au cours de la maturation, c’est la double 
membrane sporule qui engage le processus de 
synthèse active de ces nouvelles couches : la 
paroi spinale et le cortex forment entre les faces 
i me mes de la double membrane, la Limique 
£ pu raie cl l’exosporium qui, se disposent à E 'exté- 
rieur. 
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Figura 1155 - Schéma des principales étapes de la sporulation. 


2. 9. 2,2. Physiologie de M sporulation 

Les. niodi 11 cillions strueluralcs «|ui cuructérisent 
le phénomène de sporulation coïncide ni nvee un 
véritable bouleversement des jciiiviiéh mulaboli- 
que-s de la cellule. 

Dans lecytopkismcde lu spore mûre, individua- 
lisée et libérée, lu plupart des enzymes du la cellule 
v écétati ve sont dégradées et remplacées par un lot 
de cuit sl i munis de lu spire. Le cytoplasme sporal 
es? encore appelé core. Il contient un appareil 
nucléaire identique à celui Je In cellule végétative, 
tout l’appareil nécessaire il lu synthèse des proie o 
lies et, enfin, un système producteur d ‘énergie lire 
de lu glycolyse et faisant appel aux tlavoprolumes 
comme transporteurs d'électrons. 

Avec ti. mktlb. comme avec de nombreux, 
autres BuvUhis, le cycle de Krcbs. incomplet et 


inactif au tours de lu croissance, esi iMcgrulemcm 
reeonsiimé grâce à la synthèse des eu/yme* man- 
quantes. A la suite de ramtuemetto, la chaîne res- 
piratoire assure l’oxydation complète des méluho 
lies accumulés nu cours de In croissante ut la 
production d ATP indispensable aux néosyn thèses, 

2.9.22. î. Acides aminés et protéines 

On assiste à un renouvellement rap,de des protêt* 
îles. De nombreuses enzymes protéolytiques etis- 
iaiu un cours de lu croissance ou réprimées sont 
synthétisées : amylases, protéases, imeléuses au 
stade l : alanine déshydrugénase au stade 2 : phos- 
phatase alcaline au .stade 3, etc. Certaines d’ entre 
elles, non indispensables à la formai ion de lu spore, 
sont excrétées. Le changement le plus significatif 
est l'augmen Union du pool dus acides ami nés 
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Figure 11.56 Les cinq stades principaux de la $pt>mla- 
tign ehe* fl'actfi'us sydWrs. 

Gliehes pris en microscope Bleclrcnique ■ 2D Ü&D (Fhoto publiée 
a use J ’a'.Trsütè aurorTsarkyr ce Wmi; Ryter, tnsütvl Rffjsreuri, 


libres: nci<le N-succmygîiitaniiiqtie «ru stade 1. 
acide sulfolactique aux stades 2 et 3, acide d Lpict' 

I inimLic aux stades 3 et 5. 

23.2. 2. 2. Addas nucléiques 

Au stade 3, la teneur en ARN diminue. Les ARN 
messagers et les ARN de transfert continuent à 
être synthétisés ■ en revanche,, lu synthèse des 
ARN ribosomaux est stoppée, leurs consumants 
servant a alimenter le pou! nucléotidique' reçus ■ 
saire pour de nouvelles synthèses. Il en vu diffé- 
remment de l’ADN don t la tonnai ton se poursuit 
jusqu'au stade 2. Il s'agit d’une production rési- 
duelle qui correspond à la duplication du chromo- 
some amorcée a tO sans qu'une réplication nou- 
velle soit engagée par lu suile. Au stade 2, tous les 
sporanges sont binucléés : l'un formera L'appareil 
nucléaire spnral. l’autre sera détruit au cours de Ëa 
lyse ultérieure du sporange. 

23-2,2,3. £nv&toppez 

Les éludes d'incorporation de précurseurs mar- 
quis pemieiteni de suivra l'élaboration des consti- 
tuants des enveloppes, La synthèse accélérée de 
phospholipides entre stades I et 3 correspond à la 
formation du septum membranaire de sporulation et 
à sa progression autour de la préspore Autour de 
cette membrane, l’existence d’une line pan» 
1 future paroi de la cellule végétative 3 prov ient île la 
synthèse des unités mucopeptidiques au stade Lie 
glyi :osurtiinupeplide formé mi stade 3 est incorporé 
dans les structures corticales. Ce sont ensuite les 
protéines de type kératine qui sont synthétisées en 
grande abondance el qui I orme ni les deux tuniques 
interne et externe. 

En lin de compte, au ni veau de la spore libre, tou- 
tes les activités métaboliques sont en * sommeil *. 
i 'essentiel des synthèses, notamment cn/.y ma ti- 
ques, y étant presque nul. Pour cette raison, on 
donne à cette cellule le nom de spore dormante. 

2.9.23. Génétique de fa sporulation 

Le phénomène de sporulation résulté d’un enga- 
ge ment irréversible de différenciation cellulaire 
dont la nature est inconnue. El cm possible, on 
effet, de prolonger la croissance exponentielle des 
cellules par une réalimcnlaLion du milieu aux sta- 
des I .i 2. cette possibilité est exclue. 
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Danauisç population de b aciéries en phase exponentiel le de 
croissance, il existe un chui.* exclusif pour chaque cellule de 
poursuis ie sa eretssunce véerUisise mi de s'cngiiger dans le 
processus, de sporulation. Cette probabilité «si variable cia 
tbfielinn des eond il iHh pin sko-chimiq iw % et niUntiunnelJeH. 
En lus de croissance,, elle esl de I quel que scsil le milieu, 
L'étude des fdv leurs conditionnant celle probabilité narmlre 
que celle-ci est dut a une répression des gènes, de sporulation 
par dev cauitoLites a/oie». L 'épiiisenwnl des soiuees carbo- 
nées et arotéesen Fin de crnissanœ détermine le processus 
irréversible de spurublion. 

La sporulation est généùqucmefii cugnnituidét. Les jjèncs 
qui cLuaditwnnnit l’cvenement mi ne très niutibreuAt plusieurs 
dizaines). Plusieurs ryfws de murants de vpurulation ont éic 
décrits. Lés Uin. mutants. nspuropénesi, appelés spn ou 
murants ihirillnux, existent j chacun des slades de la xpnrglr- 
lion : niitUuHs vpu 0. spn L. spo 2 ... spo 6. Il «1 donc çtjiji 
qu’ il existe toute une série de gènes de spunil al ion non es prb 
mes durant It croissance et susceptibles d'inlcrventr iichfl 1 
cuite des élapes du phénomène. 

Ces mutants asporopènes soni bloqués daiis la biL^ytithèse 
d’un niétiibuïite essentiel et ils uccutnu lent ou cxerôtcnt donc 
le substrul de Lu rcactitin qu ' ils snn( i nenpilbles d ' tndtli nf ïdon 
qu. L ]l >‘a“it de nnuemmolceulK ou de petites molécules. Ce 
sont des mnLuiiU nulntionncls. Ainsi, un mutant incapable de 
synthétiser l ‘acide dipicolinicgue (spt»d) jwui cependant spû- 
ruler Lorsque ce nutaholile Hui est fourni. .4 côté de ces 
mutants asporogèiu?*. normaux, oll 4L décrit de* mutants 
« monstrueux * nsi ■■ aberrants », présentant des anomalies 
profondes île stmcUire comme l 1 absence d'une des envelop- 
pes caroetéiistiqucs. 


2.9.3, Propriétés 

2. 9. 3 . 1. Tuera i oràstetânce 

La thermorésistant!' irai certainement une des 
propriété* tes plus étudiées chez la spore. Elle varie 
considérablement d’une espèce à l’autre nu entre 
les. souches d'une espèce ou encore selon l'ciivL 
renne ment, D'une façon générale, les spores survi- 
vent après un chauffage de 70 à 80 °C durant 
10 minutes. Certaines i HeariJimn arioritofemm) 
résident plus de 8 heures à 100 -C cl 5 minutes à 
1 20 ; C. Ce tic ihermnïçsîstanee des spores pose des 
problèmes difficiles au cours des opérations de sté- 
rilisation aussi bien dans les hôpitaux et les salles 
de chirurgie que dans r industrie alimentaire où 
l’on recherche les moyens les plus adaptés à la sta- 
bilisation des conserves (voir ehap, V). 

La thermorés i stance de la spore, de nombreuses 
données le suggèrent, est en rapport avec la pré- 
sence d’un constituant chimique spécifique, 
absent des formes végétatives, l’acide dipicoli ni- 


que (aeitk py ridirce-2~6-dicarboxyJiqiie]. Ce com- 
posé. découvert en 1953 par Powell et Srang, 
n'avait jamais été isolé chez les procaiycnes ou les 
eucaryotes. Formé exclusivement au cours de la 
spotu laiton, il est vraisemblablement produit I 
partir de l'acide di am mopimél i que. 11 se trouve 
sous forme de dipicoiinate de calcium i fïg. IL57) 
cl représente de 1 Oà ! 5 % du poids sec de la spore. 
Le rôle de cette, association est tri sèment 
démontré ; en remplaçant le calcium par le stron- 
tium, on obtient des spores défectives, thermo- 
sensibles, Un autre constituant, l’acide L + N- 
sucdnyl -glutamique, Inexistant dans les cellules 
végétatives et synthétisé des les premiers stades de 
Ut sporulation, est également susceptible de jouer 
lin rôle dans la thermorésistance, 

Cetle propriété conférée par l'association Ca ++ - 
DPÂ peut sans doute être expliquée par d’autres 
facteurs : l’état déshydraté des constituants cyto- 
plasmiques, l'imperméabilité des enveloppes, Le 
contenu en eau de la spore est extrêmement bas, 
entre 1 5 et 20 % du poids, ab.ra.que celui d’une cel- 
lule végétative est d’environ 80 c k. On connaît par- 
faitement le. haut degré de résistance à la dénatura- 
tion thermique des protéines cni des acides 
nucléiques lorsqu'ils sont à l'état anhydre. La dés- 
hydratation progressive de la spore au cours de sa 
maturation constitue, à n’en pas douter, un des évé- 
nements majeurs conditionnant la propriété de tirer- 
tnorésratanee. Cela est tellement vrai que Je premier 
stade de la germination de la spore est marqué par 
une réhydratation, un gonflement de la cellule en 
même temps qu'une solubilisation de l’ acide dipi- 
coLmiqucqui est libéré dans le milieu extérieur. Cet 
état déshydraté est conservé grâce à l’imperméabi- 
lité ries enveloppes et, principalement, du codex, 
Finalement, l'acquisition de la thermorésistante de 
la spnre, parallèle à celle de sa réfringence. est 
étroitement et peut-être uniquement dépendante de 
la synthèse du dipicohinatede calcium, composé qui 
assure à la cellule sporale son imperméabilité et son 
état de déshydratation très poussé. 
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Figure 11,57 - Dipiocdinate de calcium. 
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2*9.3.2. Résistance 

Qiix agents p/iysrcQ-chrmrques 

La spore n'est pas uniquement thermorésis- 
tante. Sa résistance est aussi significative vis-à-vis 
d’autres agents physiques comme les rayons UV. 
les rayons X et, surtout, les ultrapressions, Les 
spores seraient les formes de vie connues les plus 
résistantes dans et domaine. 

Enfin, le contact avec de nombreux agents chi- 
miques ne semble pas exercer une influente néfaste 
sur les propriétés générales et la survie de la spore. 
Les spores bactériennes sont beaucoup moins sen- 
sibles aux agents antiseptiques et aux désinfectants 
que les formes végétatives correspondantes. Les 
antibiotiques en particulier peuvent ra'être que 
légèrement sporosta tiques vis-à-vis d'une espèce 
alors qu'ils manifestent un pouvoir bactéricide 
élevé sur les formes végétatives de la même espèce. 

2.9. 3. 3. Durée de survie 

Les spores résistent longtemps dans les milieux 
extérieurs, plusieurs mois à plusieurs années, 
voire, dans des conditions particulières, plusieurs 
siècles. On a ainsi pu faire germer des spores trou- 
vées dans ta momie de Ramsès II. 

2, 9, 3-4. Synthèse d an tibiotiqtms 

De nombreuses bactéries spondées sont capa- 
bles de synthétiser des antibiotiques. Tel est le cas 
de B, tk'héneformix qui produit la bacjtracine, de 
B.poîymyxn qui élabore la polymyxine. etc. La 
synthèse de ces substances uni [bactériennes de 
même que celle d'autres produits d'excrétion, 
comme tes protéases et les ribonucléase*, sc situent 
en fin de phase exponentielle de croissance, c'est- 
à-dire au moment de rengagement irréversible du 
phénomène de sporulation. Les mutants asporogè- 
ncs précoces perdent en même temps la faculté de 
synthétiser ces raétaholites. Il apparu il donc, à 
l'évidence, que ces événements sont étroitement 
associés cl sont soumis, au cours de la croissance 
végétative, au même mécanisme de répression. 

B. ihuringensis est pathogène pour le* lépidop- 
tères (chenilles) : son pouvoir toxique est dû à un 
volumineux cristal protéique pyramidal très irré- 
gulier formé au cours delà sporulation et qui reste 
adhérent à la spore. 


Les protéines cristallisées exercent leurs effets 
sur la chenille en lysant les cellules épithéliales de 
l' intestin moyen et en provoquant la paralysie du 
tube digestif. L,' in secte infecté cesse de se nourrir 
et finit par mourir. 

£,9,4, Germination 

Lorsque la spore est placée dans des conditions 
favorables de croissance, elle subit une serre de 
I nuis formai ions progressives et devient finale * 
ment une nouvelle cellule végétative. Ce proces- 
sus. appelé germination T, comprend trois stades. 

2 . 9 . 417 . Activation 

Même lorsqu'elle est placée dans un environne- 
ment idéal propice à la germination (par exemple, 
milieu riche en éléments nutritifs), la spore, pour 
germer, doit être activée par un agent capable de 
léser I a [unique spurale afi n de le v er 1 a donna itee. 
Cet agent indispensable au développement du 
phénomène peut cire mécanique (choc, abrasion), 
physique {chaleur), chimique (acidité, composé à 
groupe SH libre). L'activation thermique est par- 
ticulièrement bien connue : le chauffage des spo- 
res entre 65 et 95 *C raccourci i le temps de ger- 
mination. Ce phénomène est mis à profit au cours 
de la tyndallisation (voir ehap. V). 

2.8.4 2. Initiation 

La genni nation ne débutera ensuite qu’en pré- 
sence de conditions favorables d'hydratation et de 
métabolites effecteurs, comme l'aluni ne et ladéno- 
sine. ou. d'ions inorganiques, comme le magné- 
sium, qui pénètrent à travers la tunique endomma- 
gée et déclenchent un processus autolytique : le 
pepi iduglycane sporal est détruit en quelques minu- 
tes, libérant le dipicolinate de calcium. De nom- 
breux consortiums de la n|wre sont dégradés par des 
enzymes hydrolytiques. Après l'élimination de la 
barrière corticale, la spore s’imbibe d'eau, gonfic, 
devient plus perméable tout en perdant sa réfrin- 
gence et sa résistance à la chaleur et aux colorants. 
La plus grande quantité de l'énergie stockée dans 
l’acide phosphoglycérique est uansfoirtiéc en ATP. 

2.9-4. 3- Excroissance 

L'altération du cortex et des téguments externes 
fuit émerger une nouvelle cellule végétative corn- 



prenant le proiopluste sporal entouré de sa paroi. 
Survient alors une phase active de binxyn thèse et 
de reprise- graduelle de b croissance végétative : la 
synthèse des protéines augmente progressive- 
ment, la paroi sporaie devient la paroi cellulaire, la 
synthèse de l‘ ADN reprend. E.y cellule double son 
volume initial et se libère de la tunique sporaie, 

2.9*5, Gas particulier : 

les conidies d'actinomycètes 

Les actïnurtiyeèies su ni des bactéries filamenteuses. rami- 
fiées, communément re ne DiiUéc s- dans Lit inlIutl- IsOl, èuuj. 
Très proches (tes chiimpig iwins, par leur développement mycé- 
lien. ils (tonnent naisAMKC. AU cntirs de Leur évolution, à des 
slruetures spécial i secs . le* conidie* ou sporanges, qui I ihêreni 
des spores. Il Eie saurai! être question de confondre ees spores, 
uicunes essentiels de reproduction, avec Ees spores bactérien- 
nés qui sonl des formes de résistance. 1:1 les apparaissent 
guiïuim; de pcliles s.^lièr-O', d'environ I;S|*m de diamètre er 
groupées en cli aï nette & l'.Or U ’ L - , 

2.10. Bactéries intracellulaires 

Ce itai nés bactéries parasitent obligatoireiïiem 
les cellules pour se développer. C F csi pourquoi or 
;i p il. perdant de nombreuses années, les rappro- 
cher des virus. En réalité, ce sont des bactéries 


vraies qui possèdent en particulier un appareil 
nucléaire et Line paroi. Ces cellules, de petite la il te 
£< l um), ne peuvent être révélées que pur des 
colorations spécules, Situées durs le cytopiusme 
de la ce! fuie hôte, elles en respectent le matériel 
générique et ne le détournent pas à leur seul profil 
comme le font les virus. Ces bactéries intracellu- 
laires appartiennent à deux groupes principaux, 
les rickettsies et les Chlamydiae, 

2.10.1. Rickettsies 

Pendant très longtemps, on les a considérées comme des. 
micro-organismes u part. Parasites iruracell 1 liai i es obligatoi- 
res incapables de se repu <d ulre en de lu ms <k Y a ni mal , do mil lo 
nettement inférieure à celle des bactéries ide à éOO fliikl. 
immobiles. ik pmivaienl difftcilcmenl être classés parmi 
elles. Pour de nombreux mi«n*iolngistcs. il était séduisant au 
cmilrajre du- les rapprocher des viras. 

Il est maintenant abondammenl prouvé tpie les rickettsies 
sont des bactéries, Elles se présentent sous une forme eoc- 
cnïde ou bucillaire. Elles possèdent les deux type* d'acidc* 
nucléique* propres aux bactéries, Ltle-s on! un equipetnéin 
enzymatique analogue e! se reproduisent par scissiparité: 
leur parui enfin, rigide, est de nature bactérienne 

Elles parasitent naturellejnent certains arthropodes epoux, 
tiques, puces i sans leur être nuisibles, En revanche, transmi- 
ses .i l 'hnvinii! par i.i pi. u:l ;Il eçs JiùteS lEilecinc-dcailCs, elle-, 

son! alors responsables d'infections mortelles. I,cs principa- 
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Fiyuro 11.58 Actinomycètes. Spores de stroptomyces sp &n microscopie électronique. 
O'nsfiluîPasîieuf de Luïe, Lâtoraîcnie de mtcroscopte âtecfrprrttfye, Pc. Vm&). 

a : spores, üsses en chaîne-, x IP 300 : b spores èchinulées. ■ 10 000 ; c : spees échinuiées, 24 300. 





les rickentiowv sont le typtiu^. épicléiaii|.iie. la ilcwc iïkcüict- 
nineeiLncvu fitvnù UuHmliUnise. hi Q Ll fifvn: pour- 
pre des montagnes Rucheuscs. 

2.1 0.Z Chlamydia® 

Ciîi njicri.>-ofgi»nismt's pfcserlcrl de nombreux pm-m 
d^nalujiiq; laUh; Ifs ricktfiisk*, mais ils liintcacrit squc k“> 
Isùtes xmébnb. Tous possèdes un a&iigçri? de groupe, iher- 
moslubic Sut lu buse de leur pmi vnir pathogène. on distingue 
tiens, groupés principaux. 

Ijü groupe - arnlthnNe-psUlaetieie * : Furnirtiuse ul lu. 
psitta^ isc sntii tLçs h n ■ :iv pneunuip<ith ies sévères. jccoru- 


pagneos de signes généraux importai ils. pouvant éls'û fui îles 
en 2 absence de tout traitement. Elles suait transmises ji 
rbomnie parles psituLciddi i 'perrot|ueLsl et les jpimjiis. Lés 
ûiséJtl.S t]ui font des infections insppancnleH son? les réser- 
vai rs de virus. 

Le groupe * I v m p hu gra 1 1 u I u ni a tu s e vénêrlenne-tra- 
ehoinv-fonjinaLlivitE A indute * : Cé suaLL tki infections 
stnaçiTtcnt humaines, La l.ymphugranulmUiilose' ou maladie 
île Nicolas- havre, il'iincme vénérienne. se cuiaclérise fSifdûs 
Lki-nns génitales et des tidéuopLiLhies sutelliles supputées Le 
trachome est une aucune tteuluire grave de la année eL dfi Lu 
uni jouet i v<< , La conjnncûv ne il indus ions est au Limtruiie une 
affection tMslijmc. 


3. Levures et moisissures 


Les champignons, microscopiques (ntycéles) se 
divisent en deux groupes ; 

- les champignons uiticellutairen. ou levures : 

- les champignons filamenteux, ou moisis- 
sures. 

3.1. Levures 

On appelle levures les champignon* microsco- 
piques de type uniceîlulaire ou présentant dans 
leur cycle biologique une phabeunieellutaire pré- 
pondérante. 

Les levures non seulement occupent une place 
essentielle dans l'industrie alimentaire - elles par- 
ticipent à l’ élaborai ion de nombreux produits ali- 
mentaires {bière, cidre, vin. fromages) -, mais 
elles contribuent aussi à lu revalorisât ion îles 
déchets agricoles et industriels et à la production 
lie protéines. Cependant, elles jouent parfois 
un rôle négatif en contuniiniiiïl et en dégradant 
les aliments i certaines sont pathogènes pour 
F homme ou les animaux. 

3.1.1, Cytologie et organisation 

Les levures sont des eucaryotes unies llutaircs. 
Lu cellule. ou (halle, aune (aille très variable selon 
les espèces : de I à 10 uni de large pour 2-3 ou 
20-50 uni de longueur, 

La morphologie cellulaire peut être examinée 
facilement à L'objectif x 40 sur une préparation a 


F élut frais. Les tenues sphérique, globuleux, 
ovoïde, allongé et cylindrique sont, souvent 
employés pour décrire ta forme végétative des 
levures tfig. fl $9 et 11,60}. II existe eependanl des 
formes cellulaires caractéristiques : forme en 
«■ bouteille * des Piiyrmpontm. terme triangu- 
laire des Triwmopsh, Dans certaines conditions 
de culture, les levures peuvent donner des formes 

mycéliennes fihalles pJuricellutairesL 

3,1.2, Paroi 

La cellule de levure est limitée par une paroi 
rigide qui représente près de 20 9c de son poids 
sec. Son épaisseur varie de 150 il 230 uni, Par sa 
rigidité, elle donne à la cellule sa forme carucic- 
ri st i q ne. El le es i consli tuée à 80 9i du pol y su ce hu- 
lules antigèniques (numnanes, glucanes et chitine 
sont les représentants les plus importants.) et de 
protéines (de 10 a 20 %>. dont prés de la moitié 
sourdes maïuiiiprotéiiies. Elle est formée de trois 
couches 1191} : 

- la couche interne, de pi 1 -3 Pghicane. insolu- 
ble en milieu alcalin, de structure fïbril taire, 
assure le maintien et lu rigidité de la paroi : 

- ta couche moyenne, de [ï( l-3)-glacane solu- 
ble ramifié qui confère une certaine élasticité I ta 
paroi, est aussi le lieu d'ancrage des mannopro- 
téincs ; 

- ta couche exierne, de manuaues phospho- 
rylés ; 




Figure 11.59 Levures. 

llLafiGnifairç Ü& Cryptogamie. U’niVersiïë des Soence s er Techniq\)e$ (te LJüteJ 
a : Candida afbicans ; b : SacchatvmycBS cer&mi$$. 
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Figure li 60 Morphologie des levures, Thalles urucellulairas et mycélium. 
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Figure K.61 - Structure membranaire des levures, 


Du |î( l-6)-glucane assure le lien entre les diffé- 
rentes couches. 

La chitine (J'r-:- UM\ est localisée au niveau de 
la zone de cicatrisation lors du bourgeonnement : 
elle permet ainsi le maintien de l'intégrité de la 
paroi et, donc, la survie des cellules. Elle est sépa- 
rée de le membrane cytoplasmique par un espace 
péri plasmique où sont localisées des enzymes : 
invertasc, phosphatase acide, fi-glucosidase. 
[î-glucanases de type fS< I -3) et fît 1 -G) (ce dernier 
étant impliqué dans Le renouvellement de ta paroi 
au cours de La croissance et du bourgeonnement), 
de protéases, etc. 


c 



: igura 11.62 - Structure de ta chitine. 


3.1.3. Membrane cytoplasmique 

La membrane cellulaire est riche en stéroîs 
(ergostéro! et z.ymostérol). Elle est également 
constituée de protéines et de phospholipides. Elle 
se compose de trois feuillets : un feuillet médian 
constitué de Lipides et de phospholipides. Les deux 
autres étant constitués de protéines. Ils sont impli- 
qués dans le transfert de substances et dans Les 
activités enzymatiques 


3.1.4, Cytoplasme 


Hydrogel au pH voisin de 5, le cytoplasme con- 
tient de nombreuses enzymes, notamment celles de 
la glycolysc fit de la fermentation alcoolique, du 
glycogène et des organites équivalents à céu* des 
cellules eucaryotes. On retiendra essentiellement : 

- les ribosomes ; 

- le réticulum endoplasmique ; 

- Les mitochondries (environ 50 par cellules). 
Contenant leurs propres ADN et ARN, elles con- 
trôlent la résistance à certains antiseptiques et la 
synthèse des enzymes respiratoires. Leur étude 
génétique précise permet maintenant Le marquage 


riqhte 



génétique de s souches sélectionnées, apport 
essentiel en œnologie. Elles dégénèrent en condi- 
tions un aérobies ; 

- la vacuole, organite entouré d’une seule 
membrane, contenant de nombreuses enzymes 
(ÀRNases, protéases, notatnmem la protéase A 
intervenant au cours de l'autolyse du protop] aste 
de levure lors de la conservation sur lies des vins). 

P iïl ailleurs;, le eylnplaHmc hchcrjjc aussi de petites 
vaeuoks (le suh^l^recH de réservé (irêhalosc qui peut cons- 
tituer jusqu’à 16 - r # du poids sec des cellules, g| vptiginç qui 
peut ïll constituer jusqu'à 12 ■?•, acides amiacs libres, 
poiypbosphateH. lipides qui peuvent iineindre jusqu’à Ml 'A 
du poids «c en cnndi tiens limitâmes en uzole). 

3.1,5. Noyau 

Très petit, le noyau est en général unique. 

Chez Sc. ctwviwat?, on a pu y dénombrer 
1 7 chromosome* et identifier 200 gènes, La struc- 
ture de ces chromosomes est .semblable à celle des 
autres eue ury oies avec un enroulement de l 1 ADN 
en «. grains de chapelet * formés par des nucléo- 
somes con üt i tués d L histones de type H 2 A, H 2 B, 
ei H j. La membrane nucléaire persiste au cours de 
la division (voirchap. III). 

L'n pluxmide de 2 pm est présent chez presque 
toutes les souches de St. cerevheae, et ceci à 
60 copies environ. 

3.2, Moisissures 

Les moisissures sont des champignons filamen- 
teux hétÉrotrophes : certains vivent en symbiose 
avec des végétaux, d autres sont des parasites des 
végétaux ou des animaux, d’autres encore sont des 
saprophytes qy i se développent sur des déchets orga- 
niques ou contaminent les produits alimentaires, 

ils sont souvent dotés de propriétés lytiques 
importait tes ( ce 11 ulol yliques, pecti noly tiques . 
amy loi yliques, pnotéoly tiques r li poly tiques. . . ) 
qui en fort des agents de dégradation dangereux 
mais aussi parfois des alliés utiles (affinage des 
fromages, production d'enzymes). L'intervention 
des champignons filamenteux dans les industries 
alimentaires se situe a plusieurs niveaux. Il y a les 
champignons à activité phytopalhogène qui sont 
très néfastes pour la production des matières ali- 


mentaires brutes que sont les fruits et les légumes. 
Les moisissures saprophytes contaminent les ali- 
ments et les dégradent au point de vue qualitatif. 
Certains de ces champignons sont toxinogènes et 
libèrent dans l'aliment des mycotoxines qui sont 
très dangereuses du point de vue sanitaire. 

Les champignons filamenteux sont parfois aussi 
très utiles et largement utilisés dans T agriculture 
(pourriture « noble » des raisins du sauternes par 
Boirytix) ou dans l’industrie : produits laitiers 
(fromages), productions de molécules à activité 
pharmacologique tant i bi iniques ) , dT enzymes 
industrielles (voir rfuip. III). 

3.2.1, Cytologie 

Les champignons filamenteux sont des (tnca- 
ryolts non phoiosynihétiques et immobiles, lis 
sont multicellulaires mais la notion de cellule est 
assez Houe car leur structure est souvent mycé- 
lienne et cœnocytîquc (cellules fusionnées à plu- 
sieurs noyaux). La paroi cellulaire responsable de 
la forme est riche en cellulose ou en chitine selon 
les groupe* (cellulose chez les myxomycètes, 
Süpmiegniüles et Pemno\porate.^ chitine chez 
les Mttcorafeü, A.vroHiytrro' d fiaxtduïm vt-rlf-v ) . 
Elle contient également, en proportion* variables, 
des substances mucil agi neuves, de* polysacchari- 
de.*, des substances poétiques. îles protéines, des 
pigments, de rhémicelluloxe. 

Le cytoplasme, limité par une membrane cyto- 
plasmique, contient des ribosomes, des mitochon- 
dries» un ergastoplasme, des vacuoles et un ou plu- 
sieurs noyaux. Les vacuoles forment un réseau 
dans le mycélium jeune et une grande zone cen- 
trale dans le mycélium âgé, Les réserves prennent 
la forme de tréhalose et de glycogène, Il existe 
également des inclusions lipidiques avec des liipcr* 
chromes solubles t on trouve aussi parfois des tan- 
nins et des cristaux d’oxalate de calcium. Les 
noyaux sont de petite taille 'ils sort limités par 
une membrane nucléaire et contiennent plusieurs 
chromosomes. 

3.2.2. Organisation fongique 

L’élément structural de buse est l’hyphe Rami- 
fiés Cube eux, plusieurs hyphes forment le mycé- 
lium ou [huile pluricellulaire f/ig. il.ôi ei H.64 J, 




hLiu.'e 1,^3 - Moisissures ; tonnes végétatives et structures reproductrices, 

(Laboratoire dë Cryptogame Université ües Sciences et Techniques de l.iue}. 


a : Peniçiittum éïpsnsum ; ccriciiophnres ■ 23 ; 
0 : ASpértjtffoiS sp ; ccfiipiophoreg, y 23 ; 

C : Fu sariüiT? SD ; K 23 J 


d : sypcspores. x 23 . 
e : pnmérocvüles. y 23 
1 : spcrccystes. Aù. 
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PfejsKiffiLvn sp. 

Figure II. • Morphologie de quelques moisissures. 

fÆvac l'æfTJëtie autorïsabon dé M. Kriai MèiSêSSb}. 
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Certaines espèces, se développent sous forme de 
thalles mobiles 4 myxomycètes] ou unied hilaire s 
(chytri diales). Les thalles sont cloisonnés (cellu- 
les bien séparées) ou siphonnés (sans séparation 
entre les cellules : cœnocytiques). Il existe aussi 
des thalles septés. où les séparations enire les cel- 


lules laissent place aux communications, a V instar 
des plasmodesmes végétaux. 

Des structures fructifères et reproductrices ser- 
vent j La multiplication et à la dissémination du 
l'espèce ; elles sont d’origine végétative ou 
sexuelle (voir Chap. 111 K 


4. Classification des micro-organismes 


La liste des micro-organismes s'est enrichie 
d'année en année et. pour l'utiliser rationnelle- 
ment, il est apparu impératif de leur attribuer un 
nom (nomenclature) et de tes classer. La nomen- 
clature es 1 l'ensemble des règles qui permettent 
de définir et de choisir les noms. La classification 
est la méthode qui permet de séparer les objets et 
de les réunir en groupes apparentés sur b base de 
critères définis, Lorsqu'il s’agit d’organismes ou 
de micTCj'organiïiTnes, on parle de taxonomie ou 
de taxinomie (du grec r«m« i arrangement). 

Toute unité étudiée cl décrite qui s’inscrit dans 
la classification peut être reconnue et identifiée. 
L'identification d’une souche bactérienne con- 
siste à comparer ses caractères avec ceux des 
modèles figurant dans la classification. 

Lu classification des m i enmorgani sm.es ou pro- 
tistes s'inspire tout naturellement des lois qui 
régissent celles des animaux et des végétaux. Elle 
est donc conçue et copiée selon les principes éta- 
blis par Linné. Le premier de ces principes veut 
que tout individu appartienne à une espèce, toute 
espèce à un genre, etc. C’est l’espèce qui est à la 
hase de b construction. 

4*1 , Classification bactérienne 

4. 1.1. U nité taxon om i que 

L’espèce telle qu’elle est définie chea. les orga- 
nismes supérieurs,. plantes ou animaux, repose sur 
rinterféenndité des individus d’une même espèce. 
Cette notion d’espèce biologique, fondée sur la 
sexualité, est aussi liée à la notion de groupe, de 
population occupant une région géographique 
déterminée, lieu de rencontre nécessaire où les 


membres de l'espèce pourront se reproduire et 
ircinsmeitre à leurs descendants leur patrimoine 
héréditaire. Les informai ions recueillies pour 
construire cette classification sont multiples. Elles 
sont par essence d'ordre phylogénétique car elles 
ont pour but de grouper les organismes de la façon 
qui exprime le mieux leur degré de parenté au 
cours de révolution. Ces classifications phylogé- 
nétiques ou naturelles s’appuient sur des critères 
liés à la structure génétique des organismes : ana- 
tomie comparée, physiologie, paléontologie. 

Il ne peut en être ainsi avec les bactéries. dtez 
qui la reproduction est asexuée (sauf exception), 
La définition de l’uni té taxonomique élémentaire 
a été esquissée dès les débuts de la bactériologie 
par une approche purement descriptive qui est 
encore en usage actuellement. Il s'agit, par exem- 
ple. du biotype que Lwoff définit comme « un 
groupe d'individus possédant essentiellement le 
même patrimoine héréditaire et ayant nécessaire- 
ment en commun la grande majorité de leurs 
caractères *. Le biotype dérive du clone, c'est-à- 
dire de la population bactérien ne issue d'une seule 
et même cellule parentale par division asexuée. 
L'unité taxonomique repose donc. ici. sur an 
ensemble de caractères phénotypique artificielle- 
ment rassemblés, 

L'étude globale des phénotypes et de leurs res- 
semblances, même poussée à son pins haut degré 
de perfection grâce aux nouvelles méthodes, ne 
donne pourtant qu'une information tronquée et 

imparfaite (quelques centaines de caractères) car 
elle ne traduit qu'une faible partie du génotype, le 
génome bactérien, comme celui J £, rdV. conte- 
nant plus de 3 000 gènes. C'est sans doute la rai- 
son pour laquelle l’approche génétique a connu au 



tou rh de ces dernière!» ri rinces un succès unuL ElJe 
concerne h n alu ri' physico-chimique du génome. 

Plusieurs paramètres, sont maintenant utilisés 
«Miür L ; x al Lier le s parent e s yen cl iques des hue ter ics . 
Ce sont ; ( l) le contenu en guanine +■ tyrosine de 
J' ADN i OC % ou coefficient de ChargaiT) ; ( 2 ) 
la bille du génome ; (3|< Phyhridutirïn ADX/ÀDN 
dans des conditions de température optimale : (4) 
lu stabilité thermique des hybrides ; (5) l’ hybrida - 
lion ADN/ ADN aux conditions de température 
restrictive. 

L h Le am l«iu en G h C dé i L Àl>N des baelii nés vane selon 
les espèce», dé 25 il 75 % . Il Ol spifei 11 qvlie d’mit tepto: ikni- 
aree. plusieurs éspèccs pouvant avilir lé même CK! r .Ÿ . L'infor- 
mation GC 'ï est utile el nëces,viiare mais s;i valeur de dberi- 
ininulion t>[ faible, 

èj Ltt uille du L!éi]Lune. e'ea-i-diie Ij maure inoljjic de 
I ' A DN J' il lié hîivléi ic, irsi vil ué enirc I ci X x I 0 U _ Celle mes iuv 
jkuI présenter (lé i'iiilérël dftjiseerljiiitÿéas. Rl« a ci,;: ntitisèi' , 
p ni exemple pnur difl'érencier t.t’Wfmftifl puftimiifwilti 
(3 x |(f ü) d'une espèce pmdau. Kochal/maea tfmubntn 
fl x K'fCb. 

3) L'imtriolnsie ou la pyrciiui pênélicue ADN' A [J % est 
évaluée parréassod.niim ou liÿbnUinîende I' Al>tv nnumbiin 
d’uue sj»uehé avtc l' ADN monubrin d'une autre stmehe. 
Cette jéiisMicialû>ii est une réiU'iiun spécifique. étroilernenl 
UèjxnHlaiiU" te ci indu ions pin Mi;o-chiiriiqiaij'-. de l'expë- 
riiMKC, en particulier de b lempéralurç. La temptfrjiuie n-pli- 
îruilé d’hytuiduikiii. dite encore de miatuniliun (Ter?. est de 
25 il 311 X inlëneiare | celle de dénulurjiunn, sort environ 
6tJ C. Les éludes pi.i-TLa.itL sur lui itï ^iiind ntriaiblfcdegrtHipes 
de huiL-rêncs iodaLtuérit qeie l’espèce havre ri enne esi comptsafe 
de Miuehesqui ant entre elles une Jmmologie de 71 1 à |0Q ‘-L 
Les- mtiches qui iippanicAittflt J de» espèces Jilféreailcs ont 
une hmiiukrek enmprise entre 0 et On C . 

■4Ï 1 .-a sa,hiliu ; thermique tles hvlsrides est itiéstiïée en élu - 
diana kisr-i in,.£i tique de ■.iéniLliLr.jtLnn lorsqu'un ëlêve propres- 
siseiuenl la lemixinilurv de lu st'IuLinn -iiu-dessu'- de la lem- 
periimre npiimale ■ fur. t)ii appelle Tmfe) ufuT/noS elmum 
nu lempérulure de dëraaluriilaoii 51 1 C de l' hybride, 
la lemperiLiuie ii laquelle 50 f de lu radioiictivitc peut eue 
cluëe du duplex.. I.j l‘m(ej. oh diUSorencc de stahi-në ihemni- 
qae des hy brides, est diietlénienl êftTappon avec lepuuTeen- 
wge de paires ik hases non ; L ci*rrespc»inlanee est 

d' environ I 5r de bases imn uppanëes pmiT une Tnife.i de 
I : C En pmi iq im i eonsidèM que les v< iKChés appartenant à 
la même espèce doivent avoir une l'mfçj compris entre I cl 
5 C, c'esl-ù-dire que le ptfareeiiLaee Je hases non appariées 
des hvhrdés ne Unii pire Jëpireecr 5 f i environ ; les souehes 
prinenanl d'espèces dilïcrenle». auraienl une I intei siluee 
entre ïi fl JO X. 

5 5 1 tiomoitJ^Le nu la parensc t'énétiquiç ADN/ADN peut 
être mesurée, mm pu-, coinme en (3 J, â I i lerri|»eriniiie npli- 


mille de léit'.stH union ■ olj 'C?. mai C- il UEie lempeialure qui rc 
facilite pas les hyhriilimoii* er cpi ' ■ ml «ppette lenipcralurc Tes* 
liielihe -de renjEunlion ou i'rr fsTtrwtjjVU bile 

esl de If) à 3 J ' C intérieure ü. lit lempcrulun; de dénaturai ion 
H 75 '"C pour les Enft'ntbactenaceae). Les HLwiches apparte- 
niiru à une même espèce ohl uüü homuk»,j:ic à la îemjKiaiure 
restrielivede 55 li I0fl f -v Celle», qui animtrenrienl à des espè- 
ces J ill cï renies oui isnc honvoltKiié égalé ou inférieure ii 5f) b . 
Cette approche est purlkul icrcincnl unie pour ëLudicr des 
souches qui onl.euLre elles, des homologies de hlïii ÎIJ 'y à la 
Mrn(VriLlcre optimale de renaLur-ulitm, 

L'applicalion de ces cinq parjmtlres cojtduil i une défi- 
ai ri oit « géiiëiique » de l'espèce. Ainsi, l'espèce E. r/>li 
comprend les souches qui oni tm eonicnu ca C + C de 4 L J à 
52 f .4, ii ne Ni il le tlu gcnoiin" Je J. 3 ;i 3 x iQ^diilliins. une 
homoktuic de 7-0 '4 ou plus i la lempcratu re uptimalc de 
renatural.oa. une Tm(el ëpale ou ticfërieurc à 5 f’ ;1 une 
linmolope de 55 f .f ou plus, ii la témperaUiLé restrictive dé 
renaturation, Plus simplement, on pourrait tendre a déAnir 
l’espèce il l'ai Je des deux paramètres les pins imporUnls, à 
savoir l'ln.urioli.tjîie Ltënëtiquc à la température npl i male de 
renaturatLnnet l:LTm(e> uoiSilfcrcncc tic suibilitc des hybri- 
de ». Les n litres püiriUMCLrtS pi>orr;iiuHl cire e.xplorés dan*. Irî 
eus litigieux Ou d:ul »■ de -■ eircnn^Lancc s pari ieul i ères . Ainsi, 
l'espèce serait défi nie comme ion ensemble de soucitesiiv'iiril 
cuire elles une homologie de 711 % ou plus à lu température 
oporcutle de renam ration et une T m(c) ifffllc on i nfet icuïr à 
5 x Cette dcflnition n'ésl pas SUjCltc au.x vari,nion- plié- 

niiry piquea. aux muLaiion.s. . lia pfiéseiîcê on n Enhsenee lL- 
plasimdo mclabnhques. 

L'approche moderne de b lüxnnnmie hjicté- 
l'ieiine pourrait élre poly plias i que. Lu première 
ci upc serait phénotypique f taxonomie ituniérique} 
pu tir rassembler des souches en groupes de simi ■ 
ïitudes, nu phénons.ayam en commtm la ndujoriie 
de leurs caractères, phénotypiques f morphologi- 
que?», bioehiiliit|ucs, 

Au cours de lu deuxième étape, l L hybridjliou 
ADN/ADN permet de rechercher si b parenté T 
phénotypique est continuée pur une homologie 
génétique. 

Fr fin la troisième étap-e. lu plu* importante 
pour b identification, consiste u sélectionner 
parmi tou s le s caractères phénotypiques lestés au 
cours dé la première élapc ( souvent de 2CM) h 
A Di ) caractères > quelques-uns d’enire eux seule- 
menl f de 20 û 30 1 qui seront les plus performants 
pour la reconnu issjmee de Te^péee. L'espèce 
ainsi conçue est ïi lu hu.se de lu clas$itiCation, cc 
qui semble acmé-lle me ni très large rare m adraes ei 
présente In meme lignification pour chacun. Plu- 
sieurs espèces peuvent constituer un genre, plu« 
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sieurs genres une famille, plusieurs familles une 
e lasse et pl nsi eur s cl asses u ne di vi si o n t tab. f f. 5). 
A l'intérieur de l'espèce, on reconnaît, au niveau 
iniraspâüifîque, les hinlypus (marqueurs biochi- 
miques), les sérotypes (marqueurs antL géni- 
ques), les lysotypcs (sensibilité aux pliages), les 
génotypes, les pythotypes et les Inxotjpes (lec- 
teurs de pathogénicité 3 , 

4,1.2, Caractères phénotypiques ; 
taxonomie phénotypique 

Les caractères anatomiques ou physiologiques, 
habituellement mis en évidence par des tests sim- 
ples et pratiques, sont variés. Quelques-uns seront 
énumérés à titre d'exemples : 

- aspects morphologiques: forme sphérique, 
en bâtonnet ou hélicoïdale, dimensions de la cel- 
lule, flagelle, capsule, spore ; 

- aspect structural : mueopeptide de paroi, 
constituants pariétaux, etc. ; 

- aspects tinctoriaux : coloration de Gram, de 
Ziehl-Nidsen, etc. ; 


- types trophiques :phototrophieouchimiotro- 
phie, lithoiropbic, organutmphie. autolrophie, 
héténotrophie, proiotrophic, uuxûlrûphie, aérobie, 
anaérobie, etc. ; 

- métabolisme : action sur les glucides, les pro- 
tides, les lipides ; production d’indolc, d’acétoïne, 
etc. La physiologie bactérienne comparée a 
comme finalité d’exploiter la diversité métaboli- 
que que les bactéries ont développée au cours de 
leur évolution. L’étude du métabolisme en parti- 
culier glucidique (caractérisation des types de 
transports et des voies) chez quelques représen- 
tants de lu branche gamma des protéobactéiies 
( Enlemhacteriaceae, Ptesittrnonas* Fa Meurtri ta, 
Avromonas) par des méthodes phy sien- chimiques 
(chromatographie, enzymologie. spectniseopie 
RMN du l3 C et ^ L P) a montré des particularités 
métaboliques étonnantes telles que l'accumula- 
tion suicide de substrats, la production de métabo- 
lites oli la présence de systèmes de transport très 
différents des originaux. Ces recherches se pour- 
suivent ( Viàriouaceae, Haemophiim, Açtinoba - 
ciihts, Pseudomvfiadaceae) : 


Tableau N-5 - Catégorisa et rangs taxonomiques. 


Catégorie 

Équivale ni latin, abréviation 

Exemple (Pwudomonas syringae) 

Domaine nu empire 

•fîf.qjo ou Imperium 

Racteria nu Fuhwirriti 

Règne 

Regnum 

Bacteriti 

Division ou phyium 

Divisia OU phyfutn 

GmciliciilêS 

ClîUiSÇ 

CluSsà : ctass. 

Pmlt>nbw:1fri{i 

Sous -classe 

Subclassis ; subclass. 

Gamma 

Ordre 

Or do : ord. 

Pseudomonadaiés 

S o u. h - ordre 

Subnrdû : sabord. 

Pxi'udomtmuiiuii'iit’ 

Famille 

Fanrilia ; faitl. 

Pséuéomonaéacêae 

Sous-famille 

Subfnmlia : subfam. 


Tribu 

Tribus 

Pxe informa iiudeut 

Sous-iribu 

Sublribux 


Genre 

Gnmx : gen. 

Pxntdf.uncmtix 

Sous-genrc 

Subgenus ; suhgen. 


Espece 

Species : sp. 

Psaudomonas syringae 

Sous-c&pccc 

Subspccies : subsp. 

Pseitdomonas syringae subsp. syriaque 

Eiovar, sâovaï, pathovar, 

bv, sv, pv 

pv. Tomuio 
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- sensibilité ou résistance aux agents antimi- 
crobieiM,en particulier aux antibiotiques. 

Pour construire une classification â l’aide de ces 
caractères, on es? amené à donner arbitrairement 
un poids à certains d’entre eux, a établir des dorai ■ 
nanees et des hiérarchies permettant de séparer les 
groupes les uns dc.s autre*. La concept ion subjec- 
tive de cet édifice est éminemment critiquable. 
Pour s ‘ y soustrai re. ce rta i ns propose ut d ' affecter à 
tous les caractères la même valeur, le même poids. 
Cette idée, émise en 1 763 par le botaniste français 
Adailsün. a été remise en vogue cl appliquée aux 
bactéries par Sneatli fl 957 K C est la classifica- 
tion üdansonnicnni 1 encore appelée taxonomie 
numérique, 

4 . 1.2.1. Souches et caractères ; 



Une élude Je ULXoncmie numérique doit Lïmlenir une 
htm ne üéleclinn de wjueheK sauvages en meme temps que les 
souches type* dis taxem «ms ictère el des (axons apparentas. 
Des ruches pruvenanl de différentes parties du monde seront 
également incluses, si poAsihte. 

Les euniidérVs «mi nmd} iésen grand uurinbre uj nnri'. hii 
et. lus mieux, envimn lOTJl. L'image du géntrtv'pe ne puurm 
être rendue cjue par lu ri êehjntLIkiii clbsiTxirlé d'infonnyli-anx 
pbénélique*, morphnUigiqu : s, frfiysLulnj iques, tiioclii miques, 
prises au b menti Ors élimine rature IlemenL les cujuctènes nnn 
s igni rte '!«] J s„ç‘ esl-ù-dire eeu x qui sont Itiujours po- 1 1 ifs ou lou- 
joura relatifs, de même que les earneLêreS redurdiinls (pur 
exemple, rmibilitécn gélose el mtshilitc entre lame et lame Ile I 
ou interdépendants | par exemple, mobilité et présence Je crin X 

Fuurétre eurnpitiév.oés caractères doivent être itu préalable 
sodés. Ce codage dépend de kitaune du caractère selon qu'il 
est qualitatif im quantitatif, eu mtltk 1 temps que de sa valeur 
d' informai ion génétique Est quïiliraiif un caractère ü deux 
Modal i tas cunlindtrloires, il savoir présence <sü absence, tra- 
duite-, dans les résultats en + ou - et. dans l'analyse ouionaa- 
tiqite. par le code binaire ï I (présence dît caractère J. il 
(absence du caractère). Si l’abstnce Jl* va inc 1ère est cou sidé- 
rée comme aussi importante que sa présence, les deux pu^si- 
biliiés s oui proposées. 

4. 1.2.2. Mesure d’affinité \ pntœ les souches 

Elle s ex pi une geréraleinènl par l' indice de ressemblunce . 
soi I de similitude, suit de distance. [| existe un grand nombre 
de fuimuliitiurm pum l'indice de similitude Parmi Ceux qui 
sont le plus couramment utilisés. i> ]t peuL citer l’indice de 
Jiwcard ; 

S,^ M - 5 iS + JtnS s 4 - ml) 

avec S aR ■ cuéfhcii'PL de viiuiliiude entre les souches A et B. 
nS + : nombre de caractères semblables el nd . nombre de 
caractères difléreuis. 


I.'sndice Jateartî est (® de similitude Uliliitè 

dans Sa méthode de référence de SncaUx Seules intmiennem 
ici Scs similitudes entre caractères positifs, les caractères 
ne en lits n'tfmnl pas pris en considération dans le calcul. Il evt 
possible de remplacer le calcul du coefficient de similitude 
pitf la lltèsunf dé la distance Euxoïsurroque. On se réfère huh:- 
Urellement j Tindhre de pseudo-distance d =■ 1 — S- ; il sera 
d'autant plus petit que la valeur de l'indice de similitude sera 
plus grande. 

Lé clluix d ' un indice de ressemblance est direelemerl lié au 
codage des- caractères. Si I ' un souhaite reçue illîr certaines des 
-imilimdes négatives il convient alnrs de s'adresser ,h un 
i ndice lype Jaccard. La calculatrice ne prendra en compte qtfaf 
les chiffres I dans les deux termes de l'alternative du code 
binaire Dl ou If). 

4. 1.2.3, Méthodes de classification 
et représentation graphique 

Les mëihndcs de gkssitlMiioft opèrent pnr drétrâ ou par 
np^lomcratirm. Dans k premier cas. on aboutit h une dicho- 
tomie simplifiée peu «présentai ive lorsqu’il s'agit d'une 
classification d’Lsrganifdïws vivatns. Dans le second cas. « 
retrempe les individus sturla base de leurs affinités en se réfé- 
rant l’ indice de ressemblance (similitude lhl dislancel. La 
meiiiodc conduit b, définir des groupes, ou [axuire. polythéti- 
ques. c'est-à-dire construits il l'aide de caractères nombreux 
et partagés de façon plus ou moins complète. Elle hicrardiise 
ces groupements- prudes ni veaux de ressemblance. Ainsi, lsux 
premiers niviiuiix hLérancliiq i«es sont formé*. des groupes, 
d'organismes très semblables âdx re veaux suivants, les réu- 
nions des groupes correspondent à des ressemblances moins 
grandes • au niveau hiérarchique le plus élevé. Icvus les indi- 
vidus sunL réunis dans un seul groupe 

l es groupes taxonomiques cticute appelés piiënons 
1 caractères phénotypique i, peuvent cire représenté* graphi- 
quement. iy après, la méthode de référence de Siwath. les 
cnclfieic ntc de si mili rude seuil fcpraTè«. sur une matrice à dou- 
ble entrée et réordonnés de manière à faire appntailre les phé- 
mins le long de b diagonale de la matrice (Jiff. If.tpL Aduel- 
Icmcni, les rcsuLtals snnl prcsenlés sous, forme de 
(kndmgrammes pcmiettantdc visualiser rapidement Ig ssme- 
isire hiérarchique. ].e dendrogrammE< etl figuré par un aghre 
à plusieurs branches et rameau * représentant les souches. S jcs 
pourcentages de simiLtudc permettent de ccmpercct arbre en 
des niveaux choisis, calculés mulhëmaliqucment. donnant 
ainsi naissance à des phemms. 

4.1.3. Caractères génétiques : 

taxonomie génétique 

Les. progrès réalises dans la connaissance de 
l'ADN bâcle rien permettent des comparaisons 
beaucoup plus» fines entre les bactéries et une clas- 
sification plus rigoureuse. Trois critères sont clas- 
siquement recherchés : 
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b : rèarrangerrent des coefficients de similitude aboul asant a Là Formation de groupes Ou phonons 
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éd., New yt'.d: : CSmon'dçfe (Jniveredy Press, Ï96 2,. 


- le GC Ve ou cocffirienL do Chargaff : 

- le fnm tThybridalion ADN/ADN l 

- la séquence des A R N ribosomaux 1 f>S et 5 S, 

4.1,3. î. Coefficient de Charga ff 

L'ADN natif est caractérisé par son hypoehromlcitèduc à, 
î’ûuâagfatMnt tr^ËultËr -ei parallèle des patres de bases le long 
de i j double hélice : chaque paire de base, eil effet, constitue 
un dipôle qui abnnrbe faiblement la lumière ;i 260 rim (UV L 
J .tirsque I ' ADN' nul i lest soumis a un ripent dénaturant comme 
la chaleur, lu double hélice se sépare à L:l suile Je la destruc- 
tion tÈc^ liaiwns- hydrogènes entre les buses,, Celle modifica- 
tion structurale se Traduit par une augmentation de l'absorp- 
tion UV qu'un appel le effet hyperchroiïiique et qui peut 
atteindre jusqu'à 40 ri . La température de transition ou Tnt 
(de l'anglais : lempcmiurc mehin%} est celle qui correspond à 
une aupcnentatLnn -de t'ahxjriïiuice atteignant 50 l; r Jl- 
l'absorbantc maximale. Ou l'appelle plu-, communément, 
pour cette raison, lu tempérai are moyenne de transition, La 
Tm est rigoureusement fonction du eaux respectif des bases, 
car les triples liai sons hydrogènes des paires OC exigent pour 
teur rupture une température supérieure à celle de la sépara- 
tion des doubles liaison-, des bases AT, 

Cette relation est mi se à profil, en particulier, dans lu déter- 
minatton du OC % ou coelïie ieni tic Chargaff. Cer nuîcu r a en 
effet montré que s’il existe une équivalence entre les taux sic 
bases puriques et pyrimidiqnesde tous les ADN, en revanche 
le rapport A +T/r +C. exprime plus communément par 
lc.OC (nombre de cnupkï guanine + cylosine pnuT 
100 couples île bn.sçs dans le duplex d'ADN), varie selon 
l’espèce. La technique mise en œuvre par Chargaff associe la 


sépare [ion ehrumatugraphique des bases pimquos el pyrinii- 
diques et leur évaluation quantitative en spcctrophotnmétrie 
UV, Les données accumulées avec une grande variété de 
mlcitt-orgMisinei se sont révélées précieuses pour la recon- 
■tiiissatlCe dé l’espèce. 

Le GC rie est une information de grand inrenêt en tasono- 
rhie. mais qui comporte des limites que l’on pourrait rêsuroei 
de In façon suivante : 

- deux espèces microbiennes- ayant des coefficient de 
Chargaff très differents n’om pas de communauté génétique 
entre elles ; 

deux bactéries qui possède ni les. memes séquences 
nocldolidiques sur leur génome ont nécessairement le meme 
ennlunu G + C dons leur ADN : 

ù l’inverse, deux bactéries qui ont un pourcentage G + C 
identique ne présentent pas ohl i piiLciireincinl Les, mêmes 
séquences nucléotidiques. Eltts peuvent èlre génétiquement 
très éloignées I une de [‘autre : 

- Il - '- bncténes Ltppartenjnl à une même espèce doivent 
avoir le même coefficient tk Chargatï. 

4 J. 3. 2. Hybridation ADN/ ADN 

La renaLurution in vitrodt deu x brins d'ADN hêtèrulo^uès 
condieil à la formation d'un hêlén kluplex dans lequel il est 
possible de définir le degré d'homologie, c'est-à-dire le pour- 
centage ik séquences complémentaires par rapport aux 
séquences totales, Hn dehors rie leur intérêt fondamental, les 
lechniques d'hybridation, d'application courante, vont con- 
duire à un bouleversement considérable de la classification 
bactérienne. Compte tenu de leur importance, plusieurs 
méthodes seront décrites dans leurs principes, 


fl 




1.3 .2- J. Hybridation Sw filtré dû wiroceilulose 

iDeféy et Ttjtgat, 1970) 

On dispose des réactifs sni v:sncs : ADN «A * froid dénu- 
tupc i moni-ühi'iiii mw iratwnw et immobilisé mji* un filtre de 
nicm«|lulose ; ADN ntdiiitf eiite Jéihnuié et fragmente :ADN 
■■ B ■'.l'Oïid.deiNiUliteifiaçiniTllé. L’Iiybridulinn in uArofail 
inters ai il un phénomène de mriipetiliuii entre l'AÜS" (J 
l'ÀDN B x-, 1 1 its de ! ADN « A ■ fixé ju ci lire. 

4. ? . 3-2. 2. T eçhfUQuû à f'hydfùxyapatite 
{Brenner, 1969) 

l-’hyJmj(yapulilc e>! un i;c3 de phosphate de çikium de 
formule f’a |<;| ( l 3 t > L itent les propriétés sont irl i^s â 

profil dans l'analyse de TADN. Il permet en cfl'el I ! n'hsi if |ni cnn 
des ADN mnno&ncn:iiire% ou bteukoaiié- puis kur elutiuri 
dtil'éreniielLe. [.es sol ni ions d’ADN de référencé i'l d’ADN 
fad iimcrif dénaturés sont traél iuleêe s et i ncutiées dans des ton- 
di items timseiuhfe-- de emkemmion. de tetnixiraiiin. - icn 
général fiO 'C’iet de toi ce -unique. Elles sont ensuite passées 
sui 1 une Culoime J hy dmxj âjMiltite, Eu com-parint les quanti les 
de radinaiiiBik éluéc-s reqwctiiremerH avec les lÉimpons 
0. 14 M et ÜJ VI. oit perd calculer le pourcentage d'hybrida- 
lion. 

4. 1 . 3.2.3. Technique a I 'e.odQtiucim$e 

(Cm sa, 1973) 

Les ululions de Jeu s, ADN simL incubés en vue de la Inr- 
iiiiLl ion de 1 ’ liybnde. Ou but ;uri r ensuite une endonucléase qui 
sk%mde spëiihqueinenl l'ADN muroeatënaire. c'est-à-dire 
non jppanë. l.'ADN hLcaiénuire. résisicnn à l cn;} me, est 
précipité pur ÏMcide uichlunicétique pms reçue 1 1 h sur un fil- 
tre cikml on détermine la Tudmuclivite après séchage. I jc pour- 
centage d' ADN précipité par T acide Inehkuacétique xsiires- 
|Mind au pourcentage de rèasHacialion. 

4. 1. 3.2.4. Technique üphque 

(Detey, Cattoir eî Reynaerts. 1970} 

Elle consiste àmesufei la viu-v*- detuiaiarntiim des deux 
ADN ëiitiliés pri\ impure ine ni et celle de leur nui langé Le 
pourcentage d’Iiybridaiinn petn être déduit Je la iiteMiic Jes 
tl-esscs Je reuoturiiiion put une ftnnnute mathématique 
appropriée. I it métlijode pré^nie un double avantage : d’une 
part, les résilions sluii acquis au N nu d'un temps nés bieftJe 
if) à 411 miti sucs j ; d'autre pari. la préparation J'. ADN 
radioactii'de référence ii'cm pas nécessaire. Cependant, elle 
ne permet d'étudier qu'un seul cefumi illi m par cipcriciHV 

4.1. 3.2.5. Apport des techniques d'hybridation 
è ia taxonomie bactérienne 

[.'hybridai ion ADN/ADN apparall comme une mesure 
indispensable dé Jim al) se (jxom unique. Deux antres clon- 
nèec doivent être sx ^kiiutiqiienteitLeoTifrunkes nus riKullal.' 
d’hybridjlinn : le OC N et la taille du eénuiEte. C' est Mimes 
Il ois purïunétres que devrait reposer la définition Je l' espèce 
bactérienne Mit le plan génomique. 


Dans ta famille des Bnter\9mMrim ?w, Iss progrès réali- 
sés grâce à l'hyhui dation ADN/ADN soml Temiiiquable*. On a 
mrmlnë, par exemple, que les çcm es Ewlwrichkt et Shïgelkr 
ne tonnaient qu'un seul gloupi génétique : il en est Je même 
pour les genres Stitnvviettu el Arrrfirkr. Dans Le genre ÏVrîr- 
nin. lés espèces K pstutfattiherruhniii cL Y. prstis jppaitkn- 
nérit aie même groupe gênêi it|ue. 1 3e nombre u ^ grt^upc'i géné- 
tiques nrmeejux ont éld individuaEisés à oc jiutr [mis étudiés 
sur le plan phénol) pique, (.es esiiêws K imcmetlki 
f frci/cn^scrld Cl Y. sri'vtei'i.vivri i oi'it été ainsi Jé fi nies à partir 
de l e- pèse Y. cmtroctitiiica* 

L'étude iV hybridation ADN/, ADN esl iiiJispensahle à 
rinJividmilLsmion d'une espèce ou d'un genre nouveau. On 
considère, eit ce qui eunceniu tes £irtcro3iïh‘A , r , feu:c , <je,qiK Jes 
si niches apparliciiiteiiLrl h mérriê espèce liusqu' elles s'hybri- 
dent énlre elle s j des taux iie7ftà IOU'.ï.I.j mesure Je I il tai I le 
du génimié devrait elre prise en compte pour dcllnir le pnui- 
eenUpe J 'ht bndjtinn. .S, elle c*1 Jtlf'ërentc pour k\ deux 
A DN î A e 1 11 i. Je taux J ' hybridai; cm -sera égale lue W Jrff'érerii 
se Ion te marquage ;Je A ou de R pui si|u' il f q expi iri ié pan fap- 
pnn à la Irin^uenr Ju génome marqué 

A l'heure aatucJJe. Huiles Jes espèces de la famille Jcs/i'urr- 
n.éiif.<eri\n'mi-- mu été hj bridées caire elles ét une lepréM'it- 
Utinn J arbre phylogénétique ;i ëte priipinstk pur Brenner 
et et ffrg, if.riG), 

4. 1. 3. Séquenç-a gc des A RN rsbosomawt 

Sulon Woese. les AkN nbitsomaux pcueenl être ennsidc- 
fÉSesU Orne tes iiiLilluurs ul tes pliis pnicis tks M i-hninoil'iè! res 

nuiléculaires ■■ pur la erjnstanee de leurs fonetloiK par leur 
répunitiiin dans tous les organisiues, par leur gi'iinde isiall x- . 
punie cpi'on peur les scqueneci direvietneni et rapide iiicitL par 
la transcriptase inverse 11 existe truis sortes Je moléeules 
rihtksomique, l'ARN 2.iS lie - grand ■■ ARNn. qui comporte 
en i in m 2 nucléutiJes. l'ARN IhS (te ■■ |KlH » ARNrl. 
qui en comprend environ | ,S4i>. g| l’ARN 5S i - très peLiit - i. 
qui < eonipnse seulement Je 120 mudéosidès L’ARN 
rihusomal kis constitue lu mnlééute ta plus mile à analyser 
l'AKNr23éi, L|ui est Jeux lois plus lcmg. est aussi plus J i rïl - 
ale à L-aïuctérisef et ]'ARlS*r SS préscnl® piittoix dii(i\ ses 
séquences des JiM'ërenec-- ^nomiales. 

Lu préparai ion çTAkSr IhS, diijgérée au présence Je 
ribonucléase Tl . donne naiscaure à de courts iVagmenls-nlj- 
gaiiiidéoli J loues eomporUnl )usqu*b 20 hases qui se farmi- 
neilît timjimrs par un résidu puanjj. par exempte AACT.'t'ti. 
Ces Oliponucléiflides, qui sont sulTssannment cirarl',. peu- 
vcnl êlre séquencés, faei lement grâce aux leehniquss Je 
séquençage génétique. I>ans ee hingage. les mots les plus 
hretc. qui se répètent Mquemmenl dans chaque niolëçiile.. 
n'unl pas de s ateur disanminunüg | par contre, lorsqu'ils 
alteigncnl fi nucléotides. i| y a peu de ch a nee s pour qtiels 
séquence qui les caractérise son représentée pins (l'nné fois 
dans Ij molécule d'AJÎN IAS. l.nirsque tes ARN I5S dr 
deux orgiinismés A «g 11 contiennent un ou plusieurs mots 
semblables (ujijjonurlëiu des tic meme séquence V ils sonl 
a]iparenlés. 
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F gure iî.66 - Rfllaiîons génétiques entre les différentes espèces de la famille desFnfambatffiiTsceae, obtenues par 
hybridation ADN/ADN. 

iU 'après ArBririiT,' Prrjrj. Qtfl PatÜûL, T 9 ? 8 , 7, 7I-T J). 


A l’aide tic rnfétiwdes siaiisÉiqucs, il cm possible, â pariir 
d’un grand nombre de micnviirganismes, de construire un 
arbre généalogique reprëvcatnlif des parenté:* ci tics filiations 

<M IM ■?}. 

lîhmpurljnls- Iruviuix LiutuiiomtqucH tint été réalisés au 
cours de b* (Jemicras snmücs isirio: ;'l ecEEe analyse des 
ÀI1M KiS. 3k ont permis en particulier de distinguer uri nou- 
vel ensemble etc bactéries, les anchénfcaetéjieK. qui seraient 
aussi éloignées des cubaclërivs l'hactërïcs vraies) que des 
eucaryotes, d'oii la proposition iLe VVoese Je dn iscr le monde 
vivant en crois règnes primaires, celui des flithrâhsctèries, 
des eul^léries ei des eucaryotes, l ’AFîNr lés. présent chez 
toutes les bactéries. est devenu lechrawmctne de révolution 
La séquence du gène correspondant esi connue pour près de 
■i 000 souches « est accessible pur iniemjgîUioii de bases de 
■données, Celle slnatégie permet J'dtahlir un diagnostic [ors 
d’une infection, lorsque l’étiologie bactérienne est suspectée 
mais qu'aucune bactérie n’a clé mise en év iclenee (si l'on a 


des bactéries \ iables non ciiliivahto jiar exemple} L'ARNï 
IMS bactérien e*L en effeL délecté cl identifié directement h 
partir des prëlèveinenls cliniques poiif ta itlaliidic dtN griffas 
du chat, I angiomaLose bacillaire ou la maladie de Whipplc et 
lorsiie uaslnopalhies chez l 1 homme. 

I .u nul ihl démarche u éié uLluslc |Hiiii caractériser les bac- 
téries crdnni.saiit les ■•■: racines « tlt: (.üuli'rpa taxifafia UiJgiic 
envahissant la Méditerranée}. 

4.1.4. Caractères immunologiques : 
taxonomie immunologique 

Les bactéries son! des mosaïques d'antigènes. 

Celte complexité antigènique des structurés de 
surface (flagelles. jwJf. paroi, membrane, capsule) 
peut être mise à profil dun.H lu dussi fient ion et 
l'identification. La facilité et ta rapidité des tech- 
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Figura 11.67 -Arbre phylogénique dis groupe des bactéries pourpres obtenu à partir des séquences des ARN SS et 
ISS. 

l'D'^prés Mme fJôhe-Ha nsen. fnsîi'iuf Zoo tagique de f Université Christian Aibæcht, Kïe.'J. 


niques immunnl civiques sont en eiïet des avan- 
tage* considérables. Dans lu famille des Eniero- 
bucteriiteeue* de nombreux genres ou espèces 
sont ainsi subdivisés en sérotypes. La classifica- 
tion des Salmonella (genre), établie par Katiiï- 
munn en 1966, comprend actuellement quelque 
2 000 sérotypes auxquels il souhaitait donner un 
rang d’espèce. Lu classification des Shigelia 
(genre) fait appel à des données immunologiques 
et biochimiques. Les E. colt comprennent un 
grand nombre de sérotypes établis par la mise en 
évidence des antigènes somatiques (polysacchari- 
diques) et des antigenes de surface (protéiniques). 
Ce sont encore les études immunologiques qui ont 
permis de diviser le genre Strepiaatccus en un 
certain nombre de groupes sérologiques, A, R, C, 
etc., par extraction, d'antigènes polysaccharidi- 
ques, spécifiques selon les groupes. De nombreux 


ans re sexe m pies pou truie ru être donné h de F in térôt 
et de l’importance de ces approches immunologi- 
ques mais qui. la plupart du temps, interviennent 
au niveau iniraspccilîquc cl, cxceplionnc lie ment, 
à de hauts rangs taxonomiques, 

L'élude dtv hiMiLulugies immunologiques d'une meme 
protéine issue de deux espèces voisines cl choisie pour sa 
signitl^iimi phylo^iKliquf pcm aj rèvitcr. p,sr O'inu-c , 
d'une gftnLdiît'fficjsriié. Les pri.nèintB en^ynaatiqués isoftnic- 
Lionnelles uni. comme leur unm l'indique. Les mêmes tonc- 
i ions imclaholiques, quelles que soienl les espèces nuxqucllea 
elles iippaniennein, mais des stmciunfs différenres 
«s forgées », au ctHirs de I ‘ évolution, dans ces espèces. Leux 
fliudc immunokigiqiw comparative permet d'évaluer te> retn- 
licMls phjfujjêiiètiLjLés enlre les espèces oü tes genres bâclé 
riens. Les méthodes utilisées son! qualitatives uu, mieux, 
quantitiLlivcs (miemtlxutinn du cnmplcmeeil). 

Les résultals obtenus avec Lu gLycerjldëhyde->phnsphjlc- 
désJiydrnçénjse. Lu phosphatase se html révélés unies clans fa 
ciussitlc&lion des eptémbajctéries ; p élude d'julres cnxy mes 
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centime Uaspartokinase. U supermyde dismulase, la DA HP 
synthétise ■' 3-ilêfiKÿ-] ï-apMitn- hcptuInsonitc-T-phosphnte ) 
a soulevé des. hypothèses révolutioniwiïes séduis jnte.s entre 
les familles des Entembarteriaceae et des VihrUtnen-eae. 

S. a comparaison du slmctum primaLnes fréquences pn- 
juiairesi de certaines protéines, peut être utilisée pourëiiduci 
les pa renié s entre les organisme*. Le* protéines exiKtiuire*ont 
en cffel probablement évolué pat mutai ion. à partir d’un très 
petit nombre de protéines archétypes. Plus les difierenees. 
dans ces séquence* primaires, sont marquées, plus les diver- 
gences. d'évolution sont grandes entre les deux organismes 
comparés. Parmi les protéines choisies dans ces études, on 
peut citer lu ferie Juxiiiè, lu fin vodoxi lie et le cytuvhrucne 
C. La renuuquublc similitude de structure du cytochrome C 
entre certaines bactéries phuttisynthétiqueH comme Rhüdnp- 
smdimtMunx l’ap&uiatu.^ F. dtutiirifîi \m$ non pholosvEithcli- 
quecl Ses mitochondries des cellules eucaryotes amène âetm- 
dimequc l 'espèce F. thmmfu ïj^'.ï descend en filiattun directe 
du groupe des bactéries pourpres non ^nulrees par perle de la 
capacité de photosynthèse et qu'elle est la plus proche dupno- 
catyote arcestml, originaire des mitochondries. D'autres 
types d'analyses plus complexes suul aussi utiles à la cIllvm- 
fiealion. Ce sont par exemple l es prufils L-ytuchnurmquo que 
rrai peut comparer emre souches par spcctmphtHoméli: e. les 
profils d'activité de certaines protéines enzymatiques comme 
les citrates symhétases dont r inhibition par le meotinamidc 
adénine ditnrckni ide l.NADHj peut être ou iwn levée par 
l'adénosine monuphosphaie l AMP b 

4.1 .5. Caractères chimiques : 
chimiotaxonomie 

Au cours des deux dernières décennies, r appli- 
cation des. techniques physico-chimiques à l'ana- 
lyse des cellules bactériennes ou de leurs compo- 
sai! s de structure a donné naissance à des 
inlbnnalitms de grande valeur pour lu classifica- 
tion et l'identification, â tel point que le terme ehi* 
miotu\onomie est maintenant largement utilisé 
pour les traduire. 

4. 1r5.L Composition de Sa paroi 

Le pn K nuire c aiaclcriiil ique de la paroi de la plupart des 
procaryntes est le pepl itfng lycanc. Il «1 en effet prësctil che? 
les bactéries îi Gram pool il nu négatif et ehe? les 
cyanobactéries ; il est par contre ataciil chez les mycoplasme* 
es les urchcnbacteries qui. elles, contiennent un constituant 
mauve au, la psrudomureine, caractérisé par (ç remplacement 
de l'acide muramique par l'acide talnsammo-urnti iL[iic. 

Che/ les bactéries a Gram ne irai if. la structure chimique 
des peptiduglyUAitéS esl uniforme, & quelques exceptions 
près. Far contre, vhei Le> bactéries u Gram positif La Compo- 
sition des Lucides aminé», de paioi ce révèle un en 1ère taxono- 
mique de poids, aü Iiicrau du genre, lundis que celle des 


sucres permet la distinction entre espèces, comme cela a été 
démontre dans le groupe de» buétérics cmynctornw* par 
exemple. Les nsètlwdes élaburêes par Sehleifcr et KaiiJer 
depuis I oui abouli à la notion de types de peplidoglyca- 
ncs. « qui conduit également à lu différent iadnn des bacté- 
rie* à CriLiu positif. 

4. 1.5. 1.1. Composition lipidique 

Les l ipides sontl des constituants membranaires de tnulcs 
les bac Le nés ; elles sont présentes dans la structure pariétale 
des bacilles à Gram négatif et de certaines bactéries à Gram 
positif cnrrinic les (.'«n'flfAucrfnwMt et les Mncvrôirjcrfrijfwr. 
Ces lipides soiu de type ateyl (liaiwti ester) chez les. 
Eufwi'UTium t ils sont fi liaison éther avec ArtlHurtdwtlf 
nam. 

Ici composition en acides, gras des cellules bac léricnncs a 
l'ail l'objel de nombreuses analyses ; elle peut être earacleris- 
l ique rtc taxons mais son élude se heurte à «les problèmes teeh- 
wiques de standard isatinu lui i ! icu de «I turc . tempéraw rc ■ . .). 
La catégorie spéciale des- acides mycoliques West révélée par 
contre ü'un pins grand intérêt. Ce sum des acides i lungue 
chaîne, hydroxylés en -3 et ramifiés ta 2, spécifiques de ecr- 
Uiiis taxons en particulier des genre* Af\cvhüt'tt'riii/îi. Siwar- 
t/ijj, ttfiiiiJriïVJï'r'u.ï. Les dilferences de stnielunc de ces, cons- 
iiiu;mK*nnt desçjitercs de videur dans toclasüîlkation <k «-s 
groupe*. 

Une autre classe de lipides de râleur c3si mi ulnxcutum iq ue 
es! représentée par les lipides polaires ; les plus pnmmitns 
sa. ni les phnsphnlipidcs et les glycolipides ; les phnsphalidyt- 
uui'icol lïianmisides soin caractéristique* Je certains aclino- 
myeëles et cor) réformes ; ks phosphosphitlgnlipades sum 
nenennuës chez les Fat .w-inin- 

Les qu i mines isuprênoïtks cunsti 1 ment une classe de lipides 
lerpéniques localisée dans Su membrane de certaines bacté- 
ries. I: lies jouent un nitle important dan» le transport des élec- 
lîuns et diuis la phnspburylal ion rwydsrti ve. Les, imis princ.- 
pauv types sont ks ubiquinones, les ménaqunuines et ks 
dêniêlliy imenaq ai raines qui sont présents l'un ou plusieurs) 
dans la majorité des organismes prnearyolçs. Ils sont abserls. 
chc/ les cyanohuclérics qui contiennent pur ùinlre. des pliyl- 
loquiiwncs et des plushxjuiiinnes. eunyLiiuaiiLs des plantes 
Les myeopl ii^iiws possèdent ku lenient des me juiquinuiK-s de 
mêiw que le> (trdiéuibuciérks (excepté l'espèce Wt-fAnrifl- 
imctcrnttn tfwrwmtUflmphicum). 

Ijcs hikclérlnlOam ;ninit>ies slncK's rie pusJui- 

seul, pmi r la plupart, que des iLbiqtiinoncs t les bactéries ana- 
érobies l ac u Irati ves coniicnncrtf J'un cfes, Imis ly pçs ou une Je 
leurs combinai -uns , fes jinjiémbtCS strictes élaborent unique 
menL des. mdnaquinnrcs. I.a majorité (ks bacléfics à tjfiim 
pnsilif, acmhies ou anaérobies feculrativeç, synlbélisçrl les 
seules mdnaquinnrcs. 

4 1 . 5. 1-2. Profils protêiniqüss 

Les piïiiëinesi deü cellule tuclèriemneb peuvent 
Être extraites puis analysées global cmctil par clee- 
tropht>rè.se el. enfin, comparées entre elles selon 



leur provenance. On part du principe que des orga- 
nismes étroitement appuie rites doivent posséder 
en en mm un des proteines identiques ou proches, 

1 .es procédés d'électrophorèse Ib i dimensionnel le 
et de Idéalisation isoéleelriqiie peuvent révéler 
plusieurs centaines de protéines à partir d’un 
extrait cellulaire. Des méthodes plus simples, 
comme ]’ électrophorèse monod intentionnel le en 
gel [Je polyacrylnmide, n’ont pas Je meme pouvoir 
de résolution mais permettent de détecter de 30 à 
50 bandes proie iniques. Ces profils (électropho- 
régrammes) sort des reflets précis des potentia- 
lités génétiques de chaque souche : ils peuvent 
être comparés pour mesurer les degrés de parenté 
entre des souches ou des espèces voisines. Eu 
général, ce sont les protéines des cellules totales 
qui sont extraites puis solubilisées à l'aide d’un 
détergent tel que le dodues 1 1 su 11 aie de sodium 
(SDS), Certains s'adressent, plus, simplement 
encore, aux protéines solubilisées dans l'eau (pro- 
téines solubles J. De nombreux exemples d' appli- 
cation .sont connus dans J’ un et F autre càs ; ils 
concernent par exemple les Rhizobium, les 
HiU'maphifia, les Clostridium, etc. 

4.1.6. Nomenclature 

4. 1.6 J, Principe 

La nomenclature, c'est-à-dire ta déterminai ion 
ou l’attribution des noms aux groupes Laxonorni- 
ques, est le plus souvent considérée comme un 
sous-produit de la taxonomie ; il est pourtant 
indispensable d’attribuer des noms stables aux 
urguni suies virai ts et de reg lente nier la v façon de 
faire », ce qui est concrétisé dans le code interna- 
tional de nomenclature des bactéries. On distingue 
deux categories de noms : 

- les noms informels (vernaculaires) ou très 
spécialisés ou à .sens restreint ; 

- les noms scientifiques des groupes taxono- 
miques ou taxons. 

Dans la première catégorie, on peut citer, à titre 
d exemple, le colibacille (nom informel), E. cuti 
K , (nom spécialisé) ou encore E. cals C L“ (exi- 
geant en thréonine et en leucine) ; dans la 
deuxième catégorie, on parlera de l’espèce E. coti, 
du genre Eadierichia de la famille des Enter ohae* 
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fe rincette. Les noms scientifiques sont des noms 
latins, reconnus par tous, lis appartiennent à des 
catégories successives qui ont une position dans la 
hiérarchie, appelée rang, La catégorie J a plus 
basse est celle de l'espèce, chaque catégorie de 
rang supérieur incluant nécessairement la catégo- 
rie de rang inférieur comme on le voit dans le 
tableau H 5 ; [‘espèce i^meks) est quelquefois 
subdivisée en sous-espèces fsftbspeàes). 

Les nom h scientifiques sont réglementés par le 
Code international de nomenclature {La page 
étal., 1 975 L Us figurent sur là [Lie des noms de 
bactéries approuvés (Skerman es ai.. 1980). Le 
Code cl La liste dus noms son! publics sous l'égide 
du Comité international de bactériologie systé- 
matique qui fuit lui- meme partie de l’Union 
internationale des associations tic microbiolo- 
gie Pour respecter les huis du code de nomencla- 
ture. les noms scientifiques doivent être ; (!) sta- 
bles, (2) dépourvus de toute ambiguïté, (3) 
nécessaires. 

Pour qu’un taxon (par exemple une espece, P s. 
flHorescetis) soit reconnu par sous, compte tenu 
de F insuffisance de certaines descriptions,* ors 
s'en réfère au type nomendatuml, c'est-à-dire à 
un spécimen type, ou souche type, déposé dans 
un centre ou un institut officiel de collection. Les 
souches types devraient être des souches typi- 
ques que l'on pourrait comparer avec d'autres 
souches Faisant l’objet d’une classification ou 
d'une identification, conformément au mot 

type ». 

Les noms scientifiques sont donnés sous forme 
latine, Leur attribut ion obéit aux règles de la gram- 
maire latine Le nom d’espèce comprend deux 
parties : le premier, le nom de genre., est un subs- 
tantif affecté d’une lettre initiale ers majuscule ; le 
second, l'épithète spécifique, est orthographié 
avec une lettre initiale en minuscule. L’ épithète 
peut être un adjectif latinisé ou un mol latin ou un 
génitif ou un substantif mis en opposition. Le nom 
d'espèce est un nom h i nominal puisqu'il com- 
prend deux parties. Lorsqu'il s'agit d'une sotis- 
espèce, un nom tri nominal lui est attribué. La pro- 
position d'une espèce nouvelle porte F abréviation 
♦ spe. nov. », celle d'un nouveau genre * gen. 
nov. » et celle d'une nouvelle combinaison 
h', comb. nov. ». 
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4. T .6.2. Grands groupes de fja c tèrim 

Il n’existe pas de classification officielle de bac- 
téries mais, comme cela a été vu précédemment, 
une nomenclature officielle qui permet d’assigner 
un nom valide ii chaque taxon, sur la base d'un 
code et de règlements internationaux. Cette situa- 
tion très ouverte laisse place à toutes les hypothè- 
ses et propositions possibles pour le classement 
des bactéries, ce qui est finalement bénéfique 
pour favoriser les évolutions souhaitables. En 
l’absence de toute classification officielle, o« s’en 
réfère à ce qui est le plus largement accepté par la 
communauté des micnrbiologLsies, Les organis- 
mes u niée! lulai res de structure pnocary clique* 
c'est-à-dire les bactéries et les algues bleu-vert, 
constituent le règne des Procaryoïae. En cette 
période de mouvance taxonomique, à titre 
d’exemple, un extrait tic la classification présen- 
tée selon Murray iBergey's mamsuL 2ü0lJ est 
donné dans le tableau //. 6. 

Les procaryotes comprennent quatre divisions 
reconnues sur ta base de I existence ou non d’une 
paroi et sur la nature de cette paroi : les Gractii- 
eutes, les Firmkutes, les Tenetieuies et les Men- 
ihxktttes. 

Di-vision I : les Graciliculei fgniritis rum : peins 11 ne i. 
Ces bactéries nnl une paroi de type Gram négatif. comprenant 
une double membrane externe et interne, une fine crwehe de 
pepiidnglyëane et d' mitres constituants situés a la périphérie 
lié ki i membrane externe ou Jan-, l'espace péripl avmique situé 
entre les deux membranes. I_a l'orme des cellules est 1res 
variée, sphérique, ovoïde, incurvée. en bâton nui. lkélivoïdiile 
ou filamenteuse : d' autres sont en terme es dans sine gai ne ^ tn- 
chomej cul enchâssées dans une capsule Leur mode de repro- 
ducliuh habituelle es! lu scissiparité mais certaines *e repro- 
duisent par bourgeonnement et. ptvur le groupe rare des 
Pieurocapsiiies, par scission ntuliliple ou éclatement. Des 
endospores ne sont jamais formées. Des corps fnjeli liant et 
des myxwqsores sont produits par les M\-wh(n-t.rra{e<. Touie* 
ces bactéries peuvent cire mobiles par nage ou par glissement, 
iMt bu mobiles. 

Les membres Je la dïv i-i.sn peuvent être phututropftés t ™ 
non. Les petit) tén rentrent dans les Jeun classes -des .4Hrt.iT- 
pttaiûtxiaeria qui cit'ccl rient la photosynthèse en anaëmtiosc 
Cbaciéries plîOtUHOpitéS) eule*Oj}phtti{>büt:1eriei qui l' effec- 
tuent en iiérobiuse. Les seconds cnnstilucnt la classe de .Vr'jj- 
MFwmrirt. U* espèces pcuveni être aérobies, ariaéniliies 
Strictes oü facultatives. Certaines «ni üfifc parasites intrauel- 
lulaires. 

Dmjion II : les Firmîculei \j\rmus etuh : peau durci, le 
snni dcsprnçaryot«sà paroi de type Gram ptvdiiï. Lexeellulcs 


peuvent élue sphériques, en bâtonnets ou filamenteuses ■ les 
lurmes bat il lui- es nu filamenteuses portent quelquefois des 
ramifications vraies. Lu reprudunion habituelle est la scissi- 
parité. Les bactéries son? chimiotrophcs i.cfnraio-orpnotno- 
phesi, uçiubies strictes, anaérobies mmicxon facultatives. Iji 
division comprend <ks bactérie* sporogèfte* lendospme* ou 
liyphes) ou aspüjofièiies -. les. airtintmyoèies ci formes appa- 
rentées en font également partie. 

l>i vrvinp lit ; les Tetjerjfiitex rirtff’r chm< : peau icndrcK 
Ce SHini des prociuyoïcs sans paroi incapables de synthétiser 
les précurseurs dû pepiidoslyeaiie l ils sont emoures d'une 
membrane unitaire, la membrane cyluplasmit|ue. On les 
appelle pliis conimuitéiitéitt tés mycoplasmes. Les et llu les 
sont très polymurplits, al Lin: de la vésicule de grande mille, 
de fûf niable. jUsqu'l l'étémenl fillrauL. très peLiL (Û.ï pmj. en 
passujiL par les formes filamenteuses ramifiées -ou non. hiles 
s* 1 reproduisent purbuuigeLirnemcnL, par fragmentation ct/nu 
par Hcissiparilé. Elles kihiI immobiles ou. rarement, mobiles 
par gh-svemenl. tî n’eiiütc pus de formes de repos. I .a colora- 
tion est négative au Gram. 

Ces bactérie* exige al. pour La pl uparl. des ni 1 1 leux comple- 
xes. pour leur croissance et. au cour» de Leur développement, 
elles ont tendance àpenélrerdans les rai lieux sol ides pour for- 
mel des eolnn ies caraelêri Miques dites en * ecufs frit» "Elles 
ressemblent aux formes Lqui *ori engendrées par de nom- 
breuses cspcecs bactéricmvcs. mais, eonlrai rament à cos tlcr* 
uièjÊs. elles- sont incapublir» de reverser et de «synthétiser 
une puni Les espèces ]Kuveilt être différeitciées sur h base 
de leur exigence ou non en cholestérol cl en aride* gras à lon- 
gues chaînes. Le cnalcnu en G + tl de l’ARKr est de 44 à 
-1K %, c'est-à-dire plus hav que celui [Les Onirilu utv.i cl des 
f-mmeiiles (de 511 à 5d £ ,t |. LçfrÜ él- de 1" ADN est aussi très 
fias comparativement, se situant entre 23 et 46 V ;]a taille du 
ÿcitome est également inférieure puisque de 0.5 I 1.0 
xlü^OiLltons. Tmtv les mycoplasnit?*, sent résistants aux \±- 
IjClJiiïiiaçs. lk peuvent être s^prnpbytes, purasiies nti putho. 

Divisiun IV : lo Mendasicula (.tiwndmax t urix : peau 
défectueuse). Les pmcaryotc» ont. de loute cv idenec, une nrv 
si inc phylogénétique lointaine, .inlérieiire ,'i celle des Ce<Ji -iïj- 
fwt cl des Hmk'irws proches des Ibrnws ancestrales. La 
plupart ont «me paroi inhabituelle sans uckle muramique; 
lLujis eeo.ii mis eus. celle-ci est nuiquemenl piivieiqw sni 
po|ysaeclmridit|ue t dans tl'auire* cas. elle es? loialerneni 
absente. Leur uMjrpInrltJgie csl sunée. LLiitijirenant de* cor< i, 
des bâtonnets, dis rtlâraMSrtts cl des cléments ■mcjjulicr» pro- 
ches des mycoplasme» : cctlaj:i* stuil pulvinorphes. Us sont à 
Gram pv^iiif ou négatif. Des eindusputts rat des formes de 
repos n’ont jamais été observées. Lu plupart sont anaérobies 
stricts mais quelques-uns sont aérobies. Certains sttnt nwh les 
cl portent des flagelles. Les représentants de celte dLv isitm ont 
dés habitais fil des métabolismes très divers. Ns rassemblent 
les bactéries du nralhane, les bactérie» halnphLIc* et les 
[hermuacidophiles qui s i vent dans des env ironiicincnls extrê- 
me». On les upfteNe plus habituellement les firehéobaclcncs ; 
il ft'existe en. effet qu’une seule dusse, celle des d n ’éi'idAii - 
tenu.. 



Tableau ILS -Extrait de la classification du * Bevgey’s 
Marnai of systeirraftc bac ferrè/Osy ■" (20D1) dondarit I â 
position actuelle d'une exemple de sérûvar cTEscherf- 
chfa colt dans l'ensemble des 41 nouveaux genres 
d’Enlérobactèries, 


iJomainL 

Bactcria 

Fhylum BXn 

Proteohaeterïa 

Classe ili 

G [un m ap rot e o b-a c Lcri a 

Ordre XIII 

EnterobaeLe riales 

Famille E 

Enterabüctciiaceae 

Gertre 1 

ÆnffJT-'toflfe'r 

Genre 11 

A iierwccut 

Genre III 

Aricnapfronus 

Genre IV 

Brenneria 

Genre V 

Badinera 

Genre VE 

Budvicia 

Genre Vil 

Butliütixeiia 

Genre VIII 

Çotymmalobacterium 

Genre IX 

Cedecea 

Genre X 

Citrobactrr 

Genre XI 

Eduardfieila 

Genre XII 

Erwinia 

Genre XIII 

Eichtriehia 

espèce 

Esche riciita coti 

Sérovar 

Esckerichia coti OJ5 7 :H7 

Genre XIV 

Ev.inf’ella 

Genre XV 

tfafimi 

Genre XVI 

Ktebseilla 

Genre XVTI 

L IttyWtU 

Genre XVIII 

Lectercîa 

Genre XIX 

Leminonth 

Genre XX 

Moellereila 

Genre XXI 

Morganella 

Genre XXJI 

Obesttmbactenum 

Genre XXIII 

PanSota 

Genre XXIV 

PectobocieriuiK 

Genre XXV 

Photohabdus 

Genre XXVI 

Pttixmoiua 

Genre XXVIT 

Pmgio 

Genre XXVIII 

Protêts 

Genre XXIX 

f'nnùdfiuia 

Genre- XXX 

Rhemetla 

Genre XXX! 

SciLTtmr(itnnter 

Genre XXXI l 

SubtiOtteila 

Genre XXXI 11 

Serralia 

Genre XXXIV 

ShigtUs 

Genre XXXV 

Stuhitii , 1 

Genre XXXVI 

1 Taturndia 

Genre XXXVI [ 

Trnkui,ficllu 

Genre XXXVII 

Wigÿleswonhia 

Genre XXXIX 

Xenorhabdui 

Genre XL 

Yersini-a 

Genre XI. I 

Ynkettellû 


4>2 + Classification des levures 
et des moisissures 

4.2.1. Levures 

La classification des levures est naturellement 
«ne partie intégrante de celle des champignons 
(voir § 4,2.2.). Elle est fondée, au moins au départ, 
sur des caractères morphologiques. Les levures 
appartiennent à trois grandes classes : Ascomyce- 
les. Bosktiomycelês et Fungi imperfecti (Lodderet 
Kreger van Rij) (tab. H. 7 J r 

4.2. 1. 1. Levures Ascomycètes 
t Hémiascomycètes ) 

Elles formelle notamment ki famille de Strccharamycetii- 
ceae divisée en quaLne sous-familles : 

a) les Schi&mcchanMtyceividctic sont des- levures a 
mycélium et iindirospures : le genre iichizffmci kuromyces est 
aJûùdUgène el se re ne mitre dans- le?, hraiseiiL-s et disüJleries ; 

b) les Saçchwvmycttei<fca< possèdent de* cellule* bour- 
geonnantes et uni des spores mm fusiformes. Celle sous- 
familte regroupe de nombreuses espèces intéressant l’ indus- 
üie alimentaire et appartenant nuit genres : 

- Satxharomyces : levures alcool igènes des industries de 
t'enneiilatiorr (brasserie, chuix, cidrerie, boulangerie, dlétiïti- 
•que) ou cOnUimirunili, 

- XluyvertMQKts ■ levures du lait fermentant le laciosc. 
rencontrées dirns les fromageries, Elles sont culti vées sur lie* 
Lusémiii pour donner des protéines, 

- Hunscmla, Debaiycmycts, Piihiu : levures contami- 
nant de nombreux alimenis ; 

e) la sous-famille des NadseniûidtOF à bourgconnemenl 
bipolaire conlieinl quelques espèces Intéressantes apparlenanl 
au genre Hansenrospora { certaines levure-s du vin) ; 

d] les Lipemycftüidœ ü bourgconiKmcnl cl a s que eu sac 
nui un irlénil moindre sauf que lques especes du genre IJpo- 
myces. 

4.2. 1.2. Levures Basidiomycètes 

£Llcs présentent une reproduction sexuée à tiasidiospores. 
Cetie classe comporte peu de levures d’intérêt induslriel, 

4.2.1 .3. Levures sans sexuaWé 

(Deutèromycètes 

OU Fungi impçrfocti) 

Elttt- CunSlilitHlt la famille (les CrfplûCûC&tttae qui est 
divisée en quatre sous- familles : 

- les Cryptococcoideaê surit des levures à cellules 
bourgeonnantes : clics ne Sonnent pas d'artheospores et n'ont 
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Tableau II ,7 - Classilïeaiion simplifiée des levures. 


Classés 

Ordres 

Famille* 

Smut-famllln 

C trlros 

Ascomycètes 
^ rcpn’Klnciiüii 
sexuée dans une asque) 

Endomycëlaks 

5a c di ü romycncKta* 

SpfrnMptahOïtKttK 

SchîzDsacichamiriycetortffai: 
Nadia u la (tinte 

UpM ni L'rrr-J de a e 

Sa relu if f rmye ci tu ciea c 

Schizosaccfauvmyces 

Hantetriaspom 

Lipumyees 

Dé Iruty f J rlty ce .v 

Humr/utJit 

Kluvwmmycif 

Pichia 

Site chu rif rttyc-t S 
Ct.K'tldi&iCuS 

Basidiomycèbcs 

Jreprodtknkün 

Ustilaginaks 

FRobaMdiaaiae 
Levures à télic^ores 


Filobasidiittn 

Léttcaspmdium 

sexuée 

avec bHsidiospares} 

Tremellales 

SifttbtiiidùicéiÀe 

Ttvrttéliaeéae 


Sirtibasidium 

Tremella 

Dexnercuti y cètfcs 

BlasCOrnytetides 

Çr-ypltitynTüifar 

.S jj nrtifotiitm nu ■ eltu -eu f 

rypt uï«ï aidrw 

Rhûdaiûïutûiiteae 

Trie b t >\jNtrt tn/itlr n e 

Brcltatmmyeex 

Cartdida 

CrypUKOEoa 

Tarulapsis 

Rhudttrtrrtilti 

Tri chu.fj) l'.iirrjirr 

Spt) ntlxti ijrtirycr 


pas. de pigments, Cette sous-famille contient des. genres 
importants : Brettanemyces, Çantfida. Tvntiup&is. Kloeetora 
dont les espèces interviennent dans l'industrie atimentain- 
comme agents de fermentation, contaminants. ou sources du 
protéines ; 

- les RhpdtYiontUridefit: fUhiniotoniSa} sont pigmentés ; 

- les TnçhnspgmroidtQe \ Trkhoaptmtn ) forment tics 
ttrthraspurcs. Ce sont des contaminants fréquents ; 

- les SporobeiomytttoMiWf qui contiennent peu d'espè- 
ces. Quelques-unes appartenant au genre Rporabotomyces 
sont rencoailiée s parfois Comme contaminants des denrées 
alimentaires, 

4.2.2. Moisissures 

Nous traitons ici de b classification globale des 
champignons. Nalurellemert. les levures peuvent 
y être incluses (voir § 4.2, 1 

Ctitlc classilïcalitJti esl fondée sur des caractères 
puremenl morphologiques iuib. ILS?, 

Alix côtés des Myxomycètes constitués par un 
plasmode, on trouve les, Eumyçèles ou vrais cham- 
pignons. 

Les Eu my cèles sont répartis en quaire subdivi- 
sions principales : Zygomycètes. Ascomycètes, 
Basid.ioinycèEes H Fitngi imperfecti (chum pignon s 
imparfaits). 


4,2-2. L Zygomycètes 

Us possèdent url Nul le mycélien mm cloisonné et des orga- 
nes de reprtsIucLLtm sexuée. Ils se subdivisent ei) Oumyrètes 
à sexualité généralement héterngamique à spore sexuelle 
endogène (onsponc I el ü yoosparc flagellée, et en Zygomy cô- 
tes à sexualité isngamiiiue, spore sexuelle exogène (hms- 
porel et spore végétative non flagellée Les Oomycètes sont 
des espèces aquatiques uu parasites des végétaux supérieurs. 
Les Zygomy t éLes sont des espèces saprophytes du parasites : 
les Mucurules ffiAi'sopuj, Phycomyceir Mucftr...) font partie 
des ZygomycèlrH. Ce sont des. agents de maladies des végé- 
taux et, Kurtmii. des contaminants de nombreux produits ali- 
mentaires Certaines espèces de MucoraLes soin parfois utili- 
sées. tndustriellenKiit : sauces de soja, saké, produits 
alimentaires orientaux divers, rouissage. 

4.222. Ascomycètes ef Basidiomycètes 

> Les Ascomycètes sont caractérisés par lu formation 
endogène des spores fascosponel contenues dans J usque. Us 
sc subdivisent en Hcmîasoomj-cétes dont les axques sont 
I i b reset qui correspondent essentiellement à des levures, et eu 
PIcctranycèiCK dont les asques son! groupés dans dpi 
réceptacles : npothécie. périthèee, cteitLothécium. Les Euas- 
comycëlcs regroupe m de nombreux parasites des végétaux, 
mais aussi de nombreuses moisissures coartamkuat les pro- 
duits alimentaires (Aiptrjjîttac&i?), certains, comme 
A. fiimigaius t peuvent être responsables d’infections graves. 

* (,££ ftasïdiomycèles sont caractérisés par la formation 
exogène des spores (busidiospores J portées par In busidc. Us 
se subdivisent en Hémibasidiomycètes. qui oorreapoudeni 



Tableau II, fl - Class-iliçation givriplifié^ ifiGii$iâSure$. 


Subdivisions 

Classes 

Ordres 

Genres 

Zygamytatîna 

(iygomycèCcs) 

Zygomyçètes 

M ucorales 

itfucor 

Rliizopnx 

Ascamycatina 

PlêvJuniycfcles 

Eunoliaks 

EmtritelUi 
(A. nidulans) 


PyéndmvLÙilts 

SputuierLiiles 

N euros para (N. grassaj 


H^miaHeomyeèleü 

F.ndomjreéta I ck ( Icvuren ) 

iiremalheemm 

lia a i di am \ rtnin a 

Hémibiisidiûmyeèies 

EJrénkUiles 

Fucciiîiû 

(basidiomyccEcs) 


Usiilagmuks 

Usliiago 

Dftt reuviiwv t yj an a 

Hyphnmycëtex 


Ctmdida 

(deutéromycïtea) 

(terme levure - 
blasiomvcêtes) 


Oeatrichum 


Hyphomycètes 

1 forme titL.iinï.'îîEéuM;) 

Mon i liais 

AspergiUu* 

(A.J10VUS, 4, ni fier) 
J’prt/tfffiiBFr f P. ntntifum. 

P. camenbertd, 

F. rïHjatfartfî) 


ll u?. dittmpigiwtis supérieurs et demi la telde n' est pas etoi- 
sonnée, et cm PmtnlKisnLiomvcêies. demi la husitlc esi cloison- 
née ei gui sont généralemcni des parasites des végétaux f C/?r- 
Jiuaies, Ustîtaginatesl. 

4.2. 2.3. Fungi imperfecti ou Adétomycètos 
ou Deatéromycètes 

lis constituent un groupe très vaste qui rassem- 
ble des champignons dont J a sexualité est incon- 


nue ou des vend lés asexuées d’ Ascomycètes. Us 
sont classés en fonction des caractéristiques des 
organes cnnidiens et du mode de groupement des 
hypfoes. Les AspergiUus et Pénicillium, par exem- 
pte, ont une sexualité rare et sont donc fréquem- 
ment classés dans les Àdéloniycètes. 

Ce groupe contient un grand nombre de conta- 
minants des produits alimentaires. 


5. Applications au laboratoire 


L'étude de la morphologie et de la structure des 
micro-organismes peut Être exploitée pour la clas- 
sification ou pour T identification (diagnostic h 

5.1. Étude des caractères 
morp hologi q ues 

Les techniques d’examer microscopique per- 
mettent d’établir une pré identification «carte 
d'idenl Été » du micro-organisme étudié. 

♦ Étal Irais. Préparation entre lame et lamelle 
d une suspension microbienne en milieu liquide, 
elle permet d’observer la forme et la mobilité. T rès 
utilisable dans le cas des bactéries, elle est moins 
convaincante pour les moisissures : 
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l’état frais peut être adapté ; coloré à l'encre 
de C’hine pour la mise en évidence de la capsule 
bactérienne (voir S 2.8.1.) ; 

- il peut cire mis en œuvre après culture spé- 
ciale préalable. Ainsi, le test d'aptitude à ta fila- 
mental ion des levures est réalisé apres culture sur 
milieu PCB (pomme de terre, carotte, bile). De 
même, l’observation directe de cultures sur lume 
de moisissures permet J a mise en évidence des 
caractères morphologiques particuliers fhyphes, 
mycélium, spores., . }. 

* L'ulu rations sur frottis fixé : coloration au 
bien de méthylène permettant de colorer toutes 
les bactéries (les ribosomes fixant le colorant), 
coloration de (iruin (voir § 2.2.4. 3,), coloration 
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de Ziehl-Nrelsen permettant de visualiseriez bâc- 
leriez dont La paroi est non seulement capable de 
résister a l’alcool mais aussi à l’acide. Cette pro- 
priété remarquable est due a la présence, dans la 
paroi, d’acides mycoliques (voir § 2, 2-2. Ci.). Le 
frottis est d’abord soumis à un colorant, la 
fuchsine (il chaud), puis à l'action de l'acide sul- 
furique au 1/4 (ou acide nitrique au 1/3), Ensuite, 
on fait agir de l’alcool à 95°. Les cellules qui res- 
terons colorées en rouge apres avoir résisté à ce 
double traitement sont appelées arido-nlcciolo- 
rcsfctsi titra. Un colorant de contraste, le bleu de 
méthylène, révélera les bactéries sensibles à ce 
traitement. 

* Colorai tons spécifiques : coloration des ind li- 
sions de glycogène, d'amidon (voir § 2.4.2,), colo- 
ration des corpuscules rnétachromaliqura (voir 
£ 2.4.2.) telle celle d’Emt-Ncisser où l’on fait agir 
une solution de bleu acétique à chaud puis une solu- 
tion de vésiivîne, coloration de FeuLgen (voir 
& 2 ,5 , 1 .), colorât ion des cils (voir $ 2,8 3 , 1 .) où, sous 
l’action d’un mordant puis d’un colorant. Les cils 
s'épaississent et deviennent visibles (dans la colora- 
tion de Rhodes, on utilise Le nitrate d’argem ammo- 
niacal comme colorant ), coloration des spores bac- 
tériennes (voir ÿ 2.9. ] .)„ dans Laquelle le colorant ne 
peut pénétrer qu' après un traitement préalable des- 
tiné à perméabiliscr les enveloppes (dans la colora- 
tion dé Mol 1er, on traite le frottis par de l'acide çbn> 
mique et or coloré par de la fuchsine a chaud). 

5.2. Test de stérilité 

La résistance des spores est mise à profit pour 
réaliser des tests de stérilisalion ; à cet effet, des 
échantillons de spores d'espèces bactériennes pré- 
cises sont traités de la me inc façon que les produits 
il .stériliser et on analyse la survie éventuelle. En 
présence d’une subcul turc, on pourra affirmer que 
le processus de stérilisation n’a pas été efficace 
( kîb. //,?). 

5*3. Étude des caractères 
antigéniques 

Essentiellement réservée à f identification bac- 
térienne, celte élude permet de : 


Tableau 11.9 - Quelques &spéc&s utilisées Gamme sou- 
eh& test de stérilisation. 


\iitnrt du produit 
du de h méthode 

KtfpÈCg 

Autoclavage 

fi- .v f &' a i vj rfit- nn ,■ /pu il n .ï 

H. stihiUis 
{ATCC 6633) 

Chaleur sèche ou gaz 
(oxyde U 'éthylène) 

£f. xublilix 
(ATCC 9372) 

Rayons gamma 

fi. pumiiiu 

Aliments sous emballage 

CI, 3pOF0geti€$ 


- rechercher et caractériser les antigènes spéci- 
fiques d’une bactérie afin de l'identifier i c'est le 
sérnl) page ; 

- rechercher et mesurer dans le sérum d'un 
malade le taux des anticorps apparus à la suite 
d’une infection : c’est Le séruduigiinsHc, 

Dans le premier cas. on recherchera des antigènes 
inconnus à l'aide de préparations d'anticorps 
(immunsémms) connues. Dans le second, on délec- 
tera tics anticorps inconnus et on en mesurera le 
taux à l’aide de suspensions antigèniques connues. 

5.3.1. Sérotypage 

Les bactéries sont caractérisées par leurs antigè- 
nes. Chez les ente robaelc ries, par exemple, on 
distingue : 

- les antigènes de paroi ou antigènes O (voir 
S 2. 2.4. 1.2.) ; 

- les antigènes flagellants ou antigènes H 
(voir § 2.8. 3.2.3.) ; 

- les antigènes de surface (capsule ou enve- 
loppe) appelés antigènes K (voir $ 2.8.1. 3.), 

L’étude de ces différents antigènes permet de 
classer en sérotypes les bactéries, appartenant à 
une même espèce. F. Ile présente un grand intérêt 
diagnostique et épidémiologique, en particulier 
pour certaines espèces comme les Salmonella, les 
Shigelia. les E. mit, etc. 

Pour mettre en évidence ces antigenes, on dis- 
pose de batteries de sérum s qui, au contact de leurs 
antigènes spécifiques, les révèlent par agglutina- 
tion, Chaque sérotype est caractérisé par une 


mosaïque d'antigènes dont la recherche aboutit à 
l L identification. Par exemple : 

- pour les Salmonella, cm les caractérise par la 
recherche de leurs antigènes O et H selon la clas- 
sification établie par Kaufmann et White (voir 
& 2 . 2 . 4 , 1 . 2 .) ; 

- pour les E. cuti Gl£l (responsables de gastro» 
entérites infantiles), on recherche les antigènes Q 
et K. Ou établit ainsi pour chaque scrolype une 
formule Oa K b caractéristique. 

Les anliL'-nrpH scwil pnlyclfflunni ou imHiQclQIllIIV Les 
caractéristiques et les limno fies am temps pnljcIoiHlS wnt 
bien cnnniic-s. Lorsqu'on injecte des haçlcriçs. (nîterçsi (lte7 
funlmal. celui-ci va produire tic (fô nombreux anticorps Spé- 
cifiques des di!'r"érien(s çpilnpcs des constituants <lç surface. 
1-a varicie de ces epi topes nécessite tTélimiiietf par epuLse- 
raeni les anticorps n»n désirables pour séfeeiiunner Ses anti- 
corps utiles au niveau de l‘ espèce ou m utveui infcaspécifi- 
quc. opérations nécessaires sunt souvent délicates 
(qwisement imparfait des - mauvais >■ amicuïps eu éliinina- 
(icm partielle des * bons » ,un temps 1 . Loi spécificité -des an:i- 
COfps polydûitiiux pourrait êlw améliorée en préparant îles 
unisgètiei purifMs Cette appnx/tie psé sente aussi des difficul- 
tés cl dès imites dues à la pureté relative des jntijjcres, ît la 
destruction deeeruiins épitupex fragiles, à rappLuitiun d'épi- 
topes «fi-aïqués chez La bactérien. Par ailleurs la stinaJarxlisu.- 
tiui'L de Les sérums pose problème ; leur uomposi tien varie de 
lm à loi sel® ks cLHiditiHins tfimiîi iimsatBtL. en panicuticrdc 
la durée, selon les animaux. IjCS. anticorps monnclonaBK ne 
sont pus soumis à lous ces inconvénients mats leur très grande 
spécificité ipour un cpitnpe) peut xc révéler quelquefois 
néfaste car non représentative de rcu^çTuhle de ta stnteiurc 
antigènique. C'csl b raisin pour laquelle ces nul temps mono- 
clonaux dniveni faire l'nbjct d’uncèvalitajion approfondie de 
leur spécificité- 

D’autres techniques immunologiques peu vêtit 
être mises en œuvre pour le diagnostic ; par exem- 
ple nmirturtofTuiïre.sctnce pour détecter Ses 
E, coti CEI dans les se [les. On prépare une sus- 
pension de matières fécales et on effectue des frot- 
tis fixes que l'on recouvre d'anticorps fluores- 
cents, L'observation de la lame au microscope 
disposant d’une source ÜV révèle les E- çaii OBI 
sous forme de bacilles fluorescents (zone verdâtre 
étincelants cntourq.nl 1? corps bactérien). 

5.3,2. Sérodiagnostic 

On recherche, dans le sérum d’un malade, la 
présence d’agglutinines élaborées dans l’orga- 
nisme au cours de T infection. La méthode consiste 
à mettre en présence Je sérum du malade (pur puis 
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dilue) et la bactérie que fort suppose responsable 
de la maladie. 

Dans le sérodiagnostic de Widal-Péltx pour la 
fièvre typhoïde, un dispose de suspensions 
antigèniques O et H provenant des quatre princi- 
pales espèces responsables, S. typhi. S- paroty- 
phi A, S. poratyphi B et S , para typhi C. Chacune 
d'entre elles est mise en contact, en tube, avec le 
sérum et ses dilutions, ce qui permet de détecter 
par agglutination le germe responsable et de 
mesurer le (aux des agglutinines. 

Les agglutinations sont de plusieurs types selon 
l'antigène ; 

- avec les antigènes O, f agglutination est gra- 
nulaire, fine, lente à apparaître et difficile à disso- 
cier ; 

- avec les antigènes H, l'agglutination ext flo- 
conneuse, rapide à apparaître et facile q dissocier, 

Le sérodiagnostic par agglutinai ion est aussi 
applicable aux bruce! Eoses, à la lui urémie, aux lep- 
tospiroses. 

5.4. Lysotypie 

Certaines bactéries ont La propriété de fixer des 
virus appelés bactériophages (voir § 2, 2.4, 2, et 
chap. Vf I ï § 2,3.), Ceci a pu être utilisé pour les 
identifier. On détermine alors ce que l’on appelle 
le lysotype (ou lysovir). Cette méthode est fon- 
dée sur le fait que, dans certains cas, la fixation du 
bactériophage est suivie de la lyse cellulaire 
infectum lytique). 

O El dispose d’une batterie de bactériophages que 
l’on met en contact avec le germe isolé. On cultive 
ensuite le mélange par ensemencement en nappe 
sur milieu solide. La lyse bactérienne sera alors 
visualisée par la présence de petites zones trans- 
parentes dans le tapis bactérien opaque. Ces zones 
sont appelées plages de lyse. 

Le germe sera donc identifié par le ou les bac- 
tériophages auxquels il est sensible. 

5.5. Génotypie 

Avec les progrès récents de la biologie molécu- 
laire, sont apparues de nouvelles techniques 
permettant de caractériser une souche par ses 
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particularités génétiques et d'établir ainsi son 
génotype. 

Hormis les techniques envisagées au §4.1.3. 
fors de i étude de la taxonomie génétique, l’éta- 
blissement de cartes génétiques par utilisation des 
enzymes de restriction, [ amplification des gènes 
et I électrophorèse en champ pulsé constituent les 
méthodes les plus récentes appliquées ici. 

» Là cmlugniptiie f^éitétiE|ue. Après ejrtrdclioai ce purifi- 
cation de FAON, tm pmeerte à snn trairèmcnl 'enzymatique 
puj(teseni!.ymei de lesUicLion (voirchap. VI). Cl - h enzymes, 
isolées de diverses espèces bactériennes, pns-sèdetm la parti - 
eu lari lé d'avoir une spécifie ilé endumadéasique précise. Les 
fragment}. obtenus, sont ensuite séparés et analyses par diec- 
iwplwrèse en gd d’agarose. On obtient « que l'on appelle 
des * eartes de restrietnai ■■, sortes de cartes cridesujtç du 
géjhjrne. 

* L'amplification des gènes. Cette lecluiiqne permet 
(Tubtentr, en ^ ramie quantité, le fragment d'ADN que l'an 
souhaite étudier. Elle utilise une ntfühjde connut mois le sigle 
PCR {ptthmem&e ehain réaction] qui consiste, après sépara- 
tion des deux brins d’ADN, lï les copier h l’aide d’une poly- 
méniic de façon à obtenir deux nuuvelles molécules identi- 
ques. A leuriaur, les brins tes capsiiwani seroni séparés cl 
a'fiiés de la même manière et ainsi de suite. On peu! obtenir 
ainsi de multiples copies de l'AÜN étudié. 

* L'Hcctraphansc cil champ pulsé. E I le permet lû 'épu.- 
mllan de mnléculcs d'ADN selon leur raille et leur aptitude à 
migrer dans un champ êledïiquc. Il s’agit d'une élearuphtf- 
rèse au nuuni de laquelle deui champs d 'iirienlalicm diffe- 
rente s oui appliqués alternativement. les molécules subissant 
aluTH une léorienlaritin plus rapide pour les petites molécule*, 
ce qui permet de les séparer. 

Par ailleurs, chez tes micro-organismes euca- 
ryotes, outre l'étudie de T ADN chromosomique, 
on se penche de plu b en plus sur la camciérisaiion 
de F ADN mitochondrial. 

Ainsi, F idc ml H cuti on des .souches (Etiologiques 
de Sc. cerevheae fait appel à l’analyse de F ADN 
mitochondrial. Après préparation de proiopbsles 
et leur éclatement dans un tampon de lyse, l’ ADN 
mitochondrial est sépara de F ADN chromosomi- 


que par ultracentrifugation en gradient de chlorure 
de césium puis purifié. On le traite ensuite par des 
en ^stnes de restriction cl les fragments sont sépa- 
rés et analysés par électrophorèse en gel d’aga- 
rose. Une autre technique fait appel il lu séparation 
des chromosomes entiers de la levure. Cette 
méthode utilise lu récente technique d ‘électropho- 
rèse en champ pulsé vue ci-dessus. 

Des systèmes de typage moléculaire fondés sur 
les méthodes les plus performantes, comme la 
ribulypic, F identification automatique des profils 
(logiciel Taxotroo : 'i. ont été mis au point. Des 
bases de données pour l'identification automati- 
que des ribotypes ont été créées pour E. colt, Shi- 
gt’Ho, Salmonella sérotype t yphi. Pmtdommas. 
Vihrio choiera? et Cnrynehacteriurn dîphtheriae. 

Toute épidémiologie concernant des infections 
bactériennes nécessite la comparaison fine des 
souches en cause : c'est Je typage, La ribotypie (ou 
étude des profils de restriction des gènes codant 
pour les ARN ribosomaux) est devenue une 
méthode de typage essentielle pour diverses espè- 
ces bactériennes dont £ cuti, V, chvterae, 
Y. péstix, Salmonélia, V. attguillorum et autres 
vibrions pathogènes pour les poissons. Des sondes 
non radioactives sont actuellement utilisées ; 
sonde ARNr marquée a I ' acéty Lui n nûfîuorè ne 
(AAF) ou sonde constituée de 5 oligonucléotides 
marqués àledigosigéninu. Le iraitemeni des don- 
nées utilise les logiciels de l ‘ensemble Taxotron " 
(Institut Pasteur. Paris). Le palhotypc unlérohé- 
rnorragique d'E coti (liHÜC ) semble s’étendre en 
France, aussi les outils de diagnostic sont mis au 
point ou validés Comme les systèmes de détection 
des gènes codant les vérotoxines. des gènes 
d’adhésion aux cellules épithéliales, des gènes 
d’invasivité et de Tenlérohémolysine. 
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AUTO-ÉVALUATION ET EXERCICES 



SAVEZ-VOUS VOTRE COURS 7 


Bactérift» 

1. Donner un schéma d'ensemble de la cellule btKté- 
rienne faisant apparaître le&ékSmaits côfUthPts et facultatifs, 

2, Explique» les rûl e ••• de la paroi. 

J. Donner uni schéma --i mpl i Tiè de l:i paroi de différents 
groupes bactériens :StaphyioctxT\is, bacille à Gram négatif. 
J. I lui n| lier lu n.jiiir'i „ humqnc ci les roi es îles principales 
maeromolÆcuIra constitutives de La paroi, 

5, Expliquer l'architecture de la œembfdme cytoplasme 
que ii punir de% propriétés dos phospholipides (en liaison 
avec le cours. do biochimie). 

f>. Expliquer le noie des protéines d^ahmcmbrrniaiirs et 
des protéines exlemex. 

7, Récapituler les fondions de la membrane cytoplasmi- 

que, 

S. Citer les dîfïéreiLii ly pes d’ inclusions, leur nature chi - 
mïque et leur râlé. 

V, Décrire des techniques d'étude de l'appareil 
nudéal re- 

111. Expliquer le rôle du chromosome bactérien et des 
plasmides, 

12. Décri rc les léChci iqwés demi se en tri i Jencê de s flugèl 
les ei tes différents types de ciliature*. 


13. Décrire les techniques tic mise en évidence des cap 
suies. 

L-L lixpl iquer les rôles des capsules. 

I S. Citer les deux types fonctionne 1s de pili . préa ^er leurs 
rôles. 

îi. Décrire les techm ques de mise en évidence des spores. 
17. Pnésentèr le schéma d'une spore, 
t S. Décrire tes phénomènes ifiurphûlog iques et bioçliimî- 
t|ues arcompsgrumt b spnrulalitsn. 

ri. Ci lcr les candi lions favorables j la i r emi million des 
spores- et les conditions 1‘ inhibant. 

20. Citer les bactéries spondées les plus fréquentes. 

21. Citer les propriétés des spores et expl iquer les consé- 
quences ju niteau des bio-industries (conservation. asep- 
lisatitm. ..en liaLson avec le chap. V). 

Levures et moisissures 

1. Produire un schéma annoté d’une cellule fongique. 

2. Ci 1er les macrumoLécules les plus fréquentes présen- 
tes dans la parai des levures ei des moisissures. 

J. Décrire deux, types de filaments mycéliens. 

4. Définir le renne structure eceûoty pique 



EXERCICES ET PROBLÈMES 


1, Compléter les propositions solventes. 

1+ Le tenue désigne les bactéries de forme 

sphérique. 

2. Enveloppe caractéristique de La «Unie bactérienne ? 

b esl ccuvstjfuée d'un polymère, 

le, encore appelé, .......... 

ou.. ....... .................... 

3. Les., représentent les protéines majeures 

de lu -, . , . de lu paroi des bacté- 

ries- à Gram négatif. 

4, Aune constituant de la paroi des bactéries a Gram 

négatif, le LP&ou est également 


appelé car apres lyse cellulaire, il est 

libéré et constitue un mode d'expression 
du 

5. En présence tic lysozyme et de saccharose, un bacille 
à Gram négatif donne naissance à 

un ,, , cellule , 

ayant perdu sa forme bacillaire. 

6. Le chromosome bactérien sous 

forme- sc distingue de la 

forme par une structure plus compacte et 

un encombrement plus réduit. Ce phénomène est dû à la 

présence d’une enzyme. In , appartenant au 

groupe des ... 




7. Lots de sa rcplieuLum, l'ADN bactérien se sépare en 
deux, chacun des deux bnns, servant de mntfcïle 

( là la s.j iithèsed’un nouveau brin selon un 

mode ............. Ce phéno- 
mène üsi.... la synthèse progro- 

Kinl le long de la molécule de part et d autre du point de 

départ appelé-. ..... 

K. Les ptiLvOiides K distin- 

guent par le fdl qu'ils peuvent être transmis d'une batterie 

ù il ne autre par rtécessiliuïL un curt- 

!jl l iiilercytopbsmiqnc cnLre les cellules. 

9. Le. des sïilmouclles corai ste 4 

ideini fier tes bactéries selon leurs caractéristiques mitigé- 
niques eu recherchant les spécificités au niveau des anti- 
gènes O ( ..........) et des antigènes El 

) selon la classification 

de.... 

10, Le ternie. ..... désigne le fait que 

les moisissures présentent nue organisation végéta- 
tive où les cellules, ayant perdu 

les merrtbnuKsleü stipulant, forment finalement une cellule 
unique 

2. Indiquer si les propositions suivantes sont 
vraies du fausses. Si une proposition est 
fausse, le Justifier. 

1 . Les divers arrangements bactériens (chaînettes, grap- 
pe-., tétrades...) uint les résultats de l'âSSOdalioii de cellu- 
les cuire elles grâce k des pontages interrtttnrbrartiàires. 

2, Los acides teLchofques sont des composants caracté- 
nstiques de la paroi des bactéries à Gram positif, 

.V La compris inon ce IIil structure di liera oks ck b paroi 
des bactéries il Gram positif et des haclériesà tiram négatif 
fort que ces dernières laissent pénétrer très difficilement 
r alcool pur rapport uiiv autres Inrs de la coinruliont de 
Gram. 

4. Le lyso/.j me a pour spécifie Ile de rompre les liai snns 
P 1-4 du peplidoglycane. 

5. Le terme « inipcrt » désigne un ty pe de truathpiw t actif 
dans une suu le direction 

ft. Pour une même molécule d'ADN, elle migrera plu- 
rapidement en électrophorèse en gel d'agame si elle se 
trouve sluis forme cuperenreulée. 

7. Le mode de «fplicuri on dit setni-coiisen atif est appelé 
ainsi car il permet la conservai ion intégrale de 50 '> de la 
quantité d'ADN piéscntc dans la cellule mère. 

K. Les tenues ■■ .--pora dormante ■■ et « prJspnre ■■ dêsi- 
ynent le même stade de la sporulation bactérienne, 

9. Comme chez les bactéries, le noyau des levure* est en 
fait un «appareil nucléaire » ne présentant aucune enve- 
loppe nucléaire. 

19. I.a earaeiérisrique morphologique principale dififé- 
rendant les moisissures des bactéries est celle de présenter 
une org.misatii.ni multicellulaire, le mycélium. 


3. Flagelles et mobilité 

L Mise en évidence des flagelles : la figure ci-dessous 
es,! un dessin d'une bactérie observée en mîciOHCopie 
optique, après etttoratior spéciale. A quel artifice techni- 
que a-t-cm eu recours pour visualiser les flagelles l 
Pourquoi '? 



2. Quelle est b ali aiurc nncmtiée sur celle figure 7 Donner 
deux exemples de bactéries possédant une telle ciliature. 

3. Quelles autres cilialUlXS peul-nn rencontrer clic/ les 
bactéries que vous ave* étudiées 7 Répondra sous forme de 
schémas commentés. Donner on exemple de baeléric pour 
chaque ciliature. 

4. Préciser lu relui ion existant entre la ciliature d'une 
bactérie mobile et son type de mouvement sur un était frais., 

4 . LactabaciUus buîgaricus 

Litciobadlltis butagiina est un bacille de grande taille 4 
Gram positif. 

1 . Sehcmnl iscr la slruclurc de la paroi de ce bacille . 

2. Action du lysozyme sür cette paroi. 

2.1. Donner une définition du Lysozyme en précisant son 
-.ire d'action au niveau de fa paroi. 

2.2. Qu'advicnt-il des bactéries traitées au lysozyme pla- 
cées dans de l'eau dixiillée 1 Justifier 

2J. Qu'jJvicnl-ri des bactérie!; traitées au. lysozyme pla- 
cées dans un m i I ieu iscrtontqtic '? Justi fier et pnjci scr Le nom 
des cellules ohïenucs. 

2A. Dégager de ces deux expériences les rôles de la paroi . 

5. Paroi bactérienne 

I. On centrifugé 25 mL d'une culture de fiüùïhis 
me^awrlum prclcses en fin de phase exponentielle de 
croissance. Le culot de centrifugation e*t remis, en sus- 
pension dans 2(1 ml. daiampor» phosphate 0JQ4 mol L -1 
pli 7,2 de façon |i laver les cellules bactériennes., Après 
avoir de nouveau centrifugé, decanté et recommencé 
deux fois le lavage, op remet le culot de cellules bacté- 
riennes en suspension dans 2,5 mL de tampon phosphate 
pH 7,2- 

A 1 mL île la .suspension cellulaire, on ajoute I ml.dcsulu- 
liun de saccharose à 2 moLL - ' : tube n® I . 

A I rtiL de la suspension cellulaire, mi ajoute I mL d'eau 
distillée t luhc nri 2. 


Après Jwmoijftrïü-isation, les deux tubes, srnt mis il incuber 
pendant 2 m mutes à 37 'C. Les étals Irais réalisés sur Eex 
deux tubes seuil schématises sur 3ïl figure 1 , 

1.1. CtmnpuiïT les résultats des dePi ubservations raiLcms- 
copiques. 

1.2, Les justifier par les conditions otpérimcnlalo. 

2. Oit ajoute dans les deux suspensions précédentes 
ijtlbfes il" l ei2) 0,2 mL de lysottyme. On examine au 
mioDStupÈ Liplique avec L'cibjeetil à immersion les deux 
suspensions après 5, 15 et 30 itlirwlLts d'incubation à 37 C. 


Les. ntsucn'ütions microscopiques, sont schématisée*, sur ta 
figure 2, 

2. L Que deviennent les cellules bactériennes dans les 
tubes n° I et 2 ? 

2.2. Préciser le rôle du lysozyme. 

2.3, Interpréter les observations micrtirv: typiques en Fonc- 
tion des- conditions expérimentales imposées aux tubes 
n* ] et 2, 

3. Us mycoplasmes ne sont pas sensibles- au lysozyme. 
Pourquoi V 



G + A rchéo bactéries 

t, La paroi. 

ftntreeminfis achéobuctéries, la paroi est constituée d'une 
couche unique épaisse et homogène de pseudotnnréme ; 
pour d’autres,, elle est formée d'une couché dé protéines ou 
de glycoprotéines externe it la membrane plasmique, La 
pscudnmurêi ne est u n peptidng lycane dans lequel sont rem- 
placés, respective ment, l'acide N-acélylmuramiqné par 


l'acide N’Kétyllalosaminureinique, la liaison (il 4 par une 
liaison P I -3 et les acides aminés D parées acides aminés L. 
Expliquer l'insensibilité des archéo-bactéries à l' action des 
antibiotiques ft noyau P- lactame i pénicillines, céphalospo- 
rines i air o qu’à celle lLu lysozyme, 

L Lu membrane. 

La membrane plîWiiique de certaine -.ardvcobaclériextlicr- 
mophiles sç compose, dans sa partie lipidique, d'un uni que 


feuillet de molécules de tétnacthcrx dont la stmciurc sché- 
matique est représentée sur la figure ci-dessous., 


CH;û ^A^yvyvyvW^AAA^ûVH 
Hq /YVYvyvYV^AÀAÀ/AA/ - 


ci 
nocN 


Analyser, en s'aidant de schémas, les analogies é! Les dif- 
férences entre celle membrane el celles des autres cellules 
feuhactcries et eucaryotes!. En quoi ces différences- expli- 
qucnl-clles l'adaptation aux températures extrêmes? 

7. Asjrec-tü structuraux de Cfes tri dJu rt? tOfdîrtr 

Dut suspension de Ci. ictûrti est laissée 15 jours i tempé- 
rature du lûJjwàiaire : on l'appelle suspension A, Une 
suspeitsiun lï est préparée li partir d’ane culture jeune de 
U h. 

I. On effectue une coloration de Gram respectivement 
sur les suspensions A «i B, On obtient les résultat* de la 
figure ci -des sous, 

I.L Annoter les schémas de la figuré. 



1.2. Quel phénomène biologique a eu lieu dans la 
suspension A '? En décaper les différentes étapes. 

2. On chauffe à WJ ’C pendant Kl minutes les sus- 
pensions A ci B. On ensemence ensuite O J mL de disque 
suspension chauffée sur un milieu d'isolement approprié, 
Après incubation, on observe de très nombreuses colonies 
sur T isolement l'ail à partit de A et une colonie sur r isole- 
ment fai ta punir de B, 

2.1. D'après ces résultats, que pouvez- vous déduire 
comme propriété des formes bactériennes apparues dons la 
suspension A 7 A quelles caractéristiques est liée celle 
propriété ? 

2.2. Quel phénomène s'es! -il produit lorsque la suspen- 
sion A ,i élé ensemencée dans le milieu d'isolement ? 


S. BscilUsa suîitiiis 

I, La figure ci -dessous représente le schéma d’une 
coupc de Hualhi.i fubtUis observée au inicniscopc électro- 
nique. 

1.1. Annoter le schéma a. 



1.2, Quel est Le constituant fondamental de la paroi ? En 
schématiser là structure de base. 

2. On prépare deux suspensions, de Lf. subfiüs t T une 
dan-. l'eau, l'jutie dans une solution aqueuse de saccharose 
à 0.3 nuit- I. -1 . IjC* bactéries sunl ensuite Iraitées par Le 
lysozyme. La première suspensum. s'éclaircit rapidement 
avec une diminution d'ahsnrhancc atteignant 47 'x en une 
vingtaine de minutes. L’absorbance de la deuxième sus- 
pension ne diminue que de 20 % pendant le même temps, 
L'examen en microscopie électronique des bactérien pré- 
sentes dans lu deuxième suspens ton révéle différentes fer- 
mes bactériennes représentes sur lu figure b. 

LJ. Indiquer l'action du lysozyme sur U paroi hactcricnnc 
et interpréter les observations prccédentcs- 

2.2, Annoter ei commenter le schéma b. 



LL Quel rôle de la paroi est ainsi mis en évidence ? 


2.4. Uil antibiotique b pèidcitlii agit également sui 11 

pami. Ccïrtlpttrcrsünitiüde d'action avec celui dit I yso/yTne 

3. Etude de Ta et i on du lyiozyme sut i-feterte 

manacytagenes 

Dans une culture de Uxterm mem». \ .*i .gviii'A en milieu 
liquida. i>n mesure le nombre S de (racLdtiw pflr cm 11 vk 
mi lieu fit fonccimi du temps. On trace ëibiî lu courbe de 
croissance LnM - f m ci-dessous hriuirtse O). 



]. CtnlUïtaiIrt t'ailun générale Je cette outlrhç et ihU- 
lyser les différentes plisses. 

On veut éliidieraturs l'action du ly.snï.) me I \>ui' l:i^| u ■ ■■ i >- ■- 
ajcfute : 

dun une culture identique en phase!, et I cmi obtient lu 

courbe L ; 

- dons une culture identique en phase k cl Pnn obtient I» 

courbe L'. 

C " l s amitiés mini données ci-dessous en iruii plein avec lu 
tracé de lu courbe san> lysozyme en trait pointillé. 

2. A naJyscr ces courties. 

J. Les inüerprcLeréii préc i sati I J'uctiui» du lysozyme sur 
les bactéries à Uiam pusitif, 

10. Structure des salmonelles et rôle dans 
leur classification 

L Élude de I:l structure des Saimtun>ttü. 

1.1. Paire un se hé nu structural -impie d'une JaÔNnuri j'jV r 
montrant tous les éléments constitutifs de In bactérie. 

Ce schéma est- il Mbhje pour logtes les espèce de 
Salmmwitü Jusliltcr ia réponse. 

U. Quels, sont les antigènes recherchés. Préciser leur 
nature chimique et leur ItieuLsiiLion. 

2. Les u liti ge lies ainsi définis mu permis d'élaborer une 
drLSHifieüiâijrtdés Saimtmeüa. Celle rLasiillculi™ fdile de 
kaurintann Wlùte I est surtout L-liectuee dans, un but épi- 
démiologique. 

2-L K^pliqucr l’express. ton .. but ^padémiologiquc ■■. 

23- Indiquer somniuirenwcit le priJtdpegtMw'ral de la dav 
sïfkatkio des Salminetlû selon Kaulruuinn- Wlsitc. 

11. Étûrrt6ntfi du structure ceElulairs 

Sur dus ph(UO>giîipEiies prises en mit ri ‘-copie éleCL ru nique, 
it est pn-ahk d’ohsCriCf k\ ribosome*. et l'appareil 
nucléaire d"u.oc cellule bactérienne. 

1 . Quel est I ’ aspect des. nbo-snmps su r u u i ci disci i hir-iu ' 1 
Indiquer leur composition chimique cl leur râle dans la c el- 
lule. 

2. Qud CSL rasped. de r appareil nucléaire ' 

2. 1 . Que I le particularité présente -Ml ' 

2.2. Préciacr la forme du cliamnteonu; bactérien. la nature 
chimique et I.l slrustLire sdnéiftillique de .son LonsltLuanl 
essentiel 

23. Quel est te mode de réplication de ce constituait! ' l"ar 
quel 5} pe d'Cs.fiCi i v IK.-V a-l-on pu prouver ce mode Je 
réplication ? 

2,4. Précisa -.a fonction dans la cellule. 

12. Étude structurale de Sttcdltlf subtflls 

Etude de la sjîuniliiliwi. On effectue une observation au 
microscope à contrasté de pliage tfig. 13. L.). Il s' agit d'une 
culture en bouillon ordinaire de 72 heures à 37 C 
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L LnlerjM-ëliCi cçtle Libserviahnn 
2 , A I ' aide tt' un schéma. donner la si nicwrc \k l'élément 

jfij'jiu. Quels Kmi lev râles et pfîipfiéEis Je L€t élément ? 
A. Ün dimitie ce lu kj il Ion Je 12 hctiics i i C pendant 
Kl minuits. pars OU repique cette culture dans un hinjillon 
otüikiIic ih'iii Au Mu Je 24 heures de culture à 3? C. m 
effectue iuk observation au microscope â contraste de 
phase fftg. IJ. 2 .) Expliquer ce qui s’cm puNsë durant les 
24 I min: s de cUlELUt el le râle Je eluiU Flii^e de I 1 1 minutes 
a 70 "C 



IA MrcLiser tu nalune dùmiquç Je la capsule de 
Sir. 

1 . 3 . Pi«ixdiiik:ünedeeesdeux espèces, un poui définir plu 
sieurs se ro types. Ptrutipmi 1 

IA 4 . 0 . hiüieries capsulées *ani très simiennes 
Plhijuui.il ? 

2 . I es plintu:-. de ]a paroi de chacune de tes tra ruines pri- 
ses au microscope ékclreirûquc sont repmduLies, oïr k- 
cltxiLiuejit entendu* 

iL A quelle bjcLérie attribuer chacune Je ll l s phmrH ' 
Justifier. 

2 , 2 . ReprudiriTe I-.'- plwti.n msuh lonnt Je schémas simples 
et an mités. 

2.A. Comparer sucrinelcmenl Jes coin pas ittu ris chimiques 
lIcs deux parets. 



13. Structure comparée des bactéries à Gram 

positif et négatif 

Havmapftitàix influrn^fif, petit biieilk 1 ,.i Gium négatif. et 
SirepIococcuS pneumimiae , diploptiqiie il GttUtl posiLif. 
présentent quelques analogies et rfiffenencés Je structure, 
Ces deux espèces pi -•'.ideii.l fréquemment iule capsule. 

1, La capsule. 

1 J . En damier I ,i Je li nitinn et la situer clans : ,i tellu le bue - 
lerieiLiie. 



Copyriqhtcd ma! 


Il 



CORRIGÉS 


1, Compléter par : 

1. CnccL. 

2. Parmi , peptidogivcane, murcinc, mucncomplcse, 

3. Purines, membrane externe. 

4. lipopolysaccharide, endotoxine. pouvoir pathogène. 

5. Sphéroplaste, sans paroi. 

ti. Supeienroutée, relaxée, gyrase, topo-isondrases. 

7. Matrice, semi-conservatif. bidirectionnel, origine tic 
réplication. 

8. Conjugatifs, conjugaison. 

9. Séiutypage. antigènes de parmi cm somatiques, antigène* 
flugcllaireü. Kautïmann-WInCc. 

JC. GïlMCy tique, multicellulaire, multinudéée. 

2. Propositions vraies ou fausses 

I. Faux : iis résultent de la séparation incomplète des cel- 
lules Il Iles en fin de division cellulaire. 

Z. Vrai. 

3. Faux : c’est l'inverse, l'alcool a un pouvoir pénétrant 
moins important chez. les Gram positif. 

4. Vrai. 

5. Fau * : 1 1 désigne te fai t qu ’ une seule substance est trans- 
ponee à ta fois. 

6. Vrai. 

T, Faux ; il désigne le fait. que l’on retrouve dans chacune 
des deux cellules filles une molécule d'ADN composée d'un 
brin provenant Je la molécule de Ea cellule mère, l'autre brin 
étant néosynlbêrisé par copie du brin parental, 
ü. Faux : le tenue « présporc » désigne le stade où le sep- 
tum iransversal a conduit à une future spore individualisée à 
r intérieur de ta cellule végétative, L'expression «spore 
donnante * désigne. Eui. 9a spore terminée, libre, avec un 
métabolisme au ralenti, 

9. Faux : il s'agit d'un « vrai » noyau, possédant une enve- 
loppe nucléaire de type eucaryote persistant lors de la division 
Cellulaire. 

10, Vrai. 

3. Flagelles et mobilité 

1. On épaissit lés flagelles pour les rendre visibles au 
microscope. Imprégnation mgcntiquc (coloration dé Rhodes 
cl hnntaiLa-Tri hrmdcau, voirchap. II, § 2-N 

2. Ciliature péntriche f£ çati, Pratçm fitlftaris). 

3. Ciliatures polaire munol nche ( vibrion i cl polaire ii.ip.hu- 
iriche (voir § 2.8.3. 1.). 

-1. Déplacement en longs trajets rectilignes (moïiotriche) 
ou eu Cmlrls trajets avec changements fréquents die direction 
(péritriehe). 


4, Lactabacltlus bulgaricus 

1. Voir chapitre II. 5 2.L3J..JÏ* il* 17. 

2. 1. I «ysozyme : enzyme, OSidase rom paru les liaisons fl I -4 
des chaînes polyosidiques du pepEtdnglycAne, 

2.2. En eau di -ti I lée. milieu hypotonique, les h.ictérics 
traitées au lysozyme. privées de leur paroi, éclatent. Par 
osmose, l’esu pénétre dans le milieu intracellulaire, plus 
concentre. 

2 J. En mi I ieu issutürtïqiie, i l y a equi libre osmotique, I "eau ne 
pénètre pas le milieu intracellulaire et, malgré la disparition 
de la paroi, les Cellules n "éclatent pas, mats clin; perdent leur 
forme de bacille et deviennent sphérique*. On les appelle dé* 
sphéruplastes. 

2.4. Rôle de ré*i*1ansx à la pression osmotique, Rôle dans la 
forme de la cellule. 

5, Paroi bactérienne 

1. L ci l.2.Tpbc n- l, cellules en milieu hypertonique (sac- 
charose}, plasmolysç : membrane rétractée et détachée de la 
paroi qui reste eu place du lait de su structure rigide. Tube 
d" 2, cell U les en milieu hypotonique I ED). memhrane et paroi 
adjacentes. 

2. L Tube n l . cellules conservées mais sous tonne de pm- 
loplastes . Tuhcv n 2, ec I lu les I vsées. 

2.2. Enzyme pané tolyliquc par dégradation du peptidug I y- 
cane (voirchap. il. ÿ 2-2-4.}. 

2.3. Dans le luhe n (,la concentration élevée en saccharose 
assure un équilibre avec le mil jeu inltocellalatre Sans parut, 
ces cellules perdent leur forme et deviennent sphériques. 
Dans le tube n ù 2 r l’hypotOFlicité dlK ù l’ajout d’eaU distillée 
provoque une cytoly&e, la paroi r’empéchamt plus la cellule 
d'éclater. 

3. Car ils lié possèdent pas de paroi l voirchap II. i 2.2 A). 

6, Achéobactêrles 

1. Un antibiïïiiquc à noyau (J-loclamc a pour particularité 
de présenter une analogie structurale avec un intermédiaire du 
métahuthsinc du, pcptidcvglycAiit, te dipeptide Dala-Dala. 
l’acide et. dnne, il inhibe ainsi la biosymhtse de ta paroi chez 
la plupart des bactéries. Dans le cas de* archéobactéries, ces 
ae idc* aminés sont de la série L. La synthèse de la panai de ces 
bactérie* n’est ainsi pas inhibée par le* antibiotique* ù noyau 
p-lari^mc. 

2. Analogies : deux extrémités hydrophile'-. et chai ne* 
hydrophobes internes. Différences : bieuuche * soudée * 
chez les unchéofra ctôries, liaison « éther » et non « ester », 
acides gras ramifiés et « non saturés ». Structure très rigide à 
température ordinaire, mais souple sans déstructuration à 
température élevée. 
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Cl.ii.- périslasinque 


BlLijJLht Cû 
phoepholipclre 




MiyiuLL-jul i M de 

télméitiwa 


P-lembrana- des Eubacîérifls. 


Pilr-'n tirant 4i«S ru-thixibSCtfiriLi 


CftSé irtlr&uâllul&nt! 


7. Aspects structuraux de CL tetaiii 

1.1. Suspension Al Ll spore terminale : 2P Sport Libre 1 3) 
cellule végétative = bactérie IUA spondée. Suspension B : 4) 
bactérie non vpunlléc. 

| r Z. Sporulation : çl iv Lion métrique par un septum trans- 
versal. séparation .... prispore-aporangc ». Synthèse de er- 
ses enveloppes (paroi sporate, cortex. [unique intente et 
externe, exospurium) ( voir coup JE. ü 2.9.2. 1 .?. 

2, ! , Spores à propriété de thermores jRtatiçç, duç h h slnieturc 

multimembranaire. à la déshydratation et à ta présence de 
dipicol imite de calcium (voir chap. II. § 2.9 3.1.). 

2.2. Phénomène de germination, La spore retrouve des 
conditions normales de croissance, utk forme végétative 
réappïiriLÏi laquelle reprend son cycle de d i ^ i -ion cl durnve une 
colonie après incubation (voir chap. II. $ 2.9,4.), 

8. B, suMIils 

1.1, a) Paroi, b) Membrane cytoplasmique, c) Cytoplasme, 

1.2, FeptidogLycane (miieocomplexe ou murémej Chaînés 
oligosidiques (uitide N-iwéiylinura«tiqae JîM N-acétylglu- 
cosâmine). Tétrapeptide lié à l’acide N-acéiytmuïamLtjue. 
Pontages inlereïuîiios pur l ' intermédiaire de ce-lélrupcplidi:', 
(liaison directe ou par pepîides intermédiaires), Voir chap II. 
$ 2.2.11. cl fig. tl-IS. 

2A. Dépradatbn (Liipeplidu.uh cane par rupture des liaisons. 
pl-4. La première s-uspensirai. perdant sa paroi par des- 
truction du pjpLidoglycane, rtc retrouve en milieu hypo- 
tonique (eau) cl, par phénomène d'osmose, partie (turges- 
cencel puis éclate (cyînlysc). La seconde suspension, en 
milieu SKcharosé, n'est pas lysée car le saccharose exté- 
rieur réalise l'équilibre osmotique avec le milieu intracellu- 
laire Sicule la formé bacillaire est perdue car la paroi a 
disparu. 

1.2, Lu cellule bacTérienne perd >u paroi et prend une forme 
sphérique, le protoplaste. 

2. J. Rôle de résistance à lu pression osmounue, 

2,4, Cet antibiotique agit sur la biosyriftheMi de la paroi 
(vinrehap. II. S 2.2.5. | et non sur sa structure. Activité 
bacténustatique sur les cellules en division qui ne peuvent 
synthétiser la nouvelle paroi pour l lucane des deux cellules 
filles I voirchap. ^ . £ 4.3.2. 1.}. Le lyrozyittÈ. pour sa piirt. en 
détruisant la, paroi provoque lu cyEoly se, effet hacléncide. 


9. Etude do l'action du lysozyme sur 
L. monocytogenes 

1. Phase I ■ phase de latence, nombre de bactéries 
constant. cssentietlemenl phiL.se d adupLaliuii enzymatique 
LUI milieu. Phase 2 = phase exponentielle, augmentation du 
nombre de bactéries de manière exponentielle. LnN pro- 
portionnel au temps, phase de croissance lu plus rapide 
f(ï minimum et iü^ maximum dans les CLHidilioûS utilisées- 
= Unix de croissance u ,j. Phase 3 = phase stationnaire. 
N constant ci maximum, autant de cellules qui meurent que 
de cellules qui appai dissent, milieu épuisé. Phase 4 = phase 
de déclin. N diminue, autolyse cellulaire (voir chap. HL 
5 3,2.), 

2. Courbe L : addition de Ij hLizyme en phase exponentielle, 
lyse ceilu3.il re rapide et dciLruclirm futaie de la population. 
Courte; L'; même pbënnmêne. 

3. L'action du lysozyme est indépendance de la phase de 
croissance, donc des conditions dans lesquelles se trouvent 
tes cellules I milieu, diviiiun, eLc. i. Cette enzyme agit sur une 
stmelure lLü lu paroi. le pcptidnçlycane, vitale pour la cellule. 
En détruisant Icpçptidoglyeane, la parai est détruite et les cel- 
lules meurent pïir cyltriyse (effet bactéricide), 

10. Structurât dos sülmori&llea at rôle dans leur 
classification! 

LL Schéma d L une cellule bactérienne sans capsule (voir 
chap. il. fig. fl-4). Compléter par un schéma détaillé de la 
paroi montrant le LPS, les pemnes. les lipoprotéines, la mem- 
brane externe (voir chap. Il, pg. La seule différence 

entre lcvs4dmonellcs.se situe dans la nature des sucres du lipo- 
polysnccIlRifUe i > et de la flugelliiiC, 

1.2. Antigènes sumaliques ou antigènes O, nature dés 
désuxyuse&au niveau du LPS. Antigènes Hagellaire-- un 11. 
séquence des acides aminés constituants la flnçelline (voir 
chap. il. § 2.2.4. t. 2. et 2.8.3. L). 

2.1, Suiv i Lie l’évolution d’une infection an niveau çlhmrlo- 
gique cl géographique ail n de connaître scs conditions 
d'apparition et d'évolution (voir elinp. V ri. & 3.7.). 

2.2, Classification par groupe sel un In fréquence de certains 
antigènes O, puis classification plus fine selon les autres 
antigènes O Cl les antigènes El I voir cliap. II. (; 2.2. 4.1. 2. et 
lab. EI-3). 
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11. Éléments de structura cellulaire 

I- Ribosome* ; petites ttructures globulaires uès denses 
aux, électrons. (tic 10 il 30 uni) répandues dans tout le cyto- 
plasme. Appareil nucléaire : cliromosoine unique circulaire 
se présentant smis forme d'un filament circulaire très dense 
nus. électrons, plu* on mains torsadé. 

Ribosomes ■ responsables de la synthèse dks protétues. (tra- 
duction). Appareil nucléaire : responsable de ifteonsetvaiiwi 
et de Latraïismissiwi du paiiirnoii-.f génétique de lawliulelkNB 
descendance. sert aussi dé matrice pour ia synthèse d'ARN. 

2 . 1 . IJ n’est pas entouré d'une enveloppé nucléaire comme 
chez les eucaryotes. 

2 2 . Circulaire, constitué d’ADN (voir Biochimie et chap II. 
§ 2. S. 2.) et de protéines basiques lui donnant une structure de 
type nurfétisontte des eucaryotes (voir chap. IL § 2.5.6. 1 .}. 
2J» Mode scmî-eflinscrvatif (chaque brin parental sert de 
matrice II la synthèse d'un nouveau brin et ferme avec lui une 
des molécules, filles). Expérience de Meselson et Slalil (voir 
chap. 11. -H 2.5 .5 . ]l 

2.4. Porte rinf'onnatinsi génétique nécessaire à la cellule 
(enzymes, (mettons, régulations, caractères métaboli- 
ques...). Permet laconHerviiijcm intégrale de ce patrimoine et 
jhl transmission à la descendance lors de la division cellulaire. 

12. Étude structurale de B. sübtiîts 

1.1. Présence de spores intracellulaires. En 72 heures, le 
milieu s’est épuisé et les conditions de culture sünt devenues 
plus di FflcLlca.ee qui a déclenché te phénomène tte sporulation 

1.2. Spore r membrane, paroi. curtejc, tunique interne et 
«terne. eanptsoriom (voir chap. II, § 2.9.1.}. 


Thentianési .stance, résistance aux agents phy*iaH.-hrmiques 
(UV h X, ulirapressimii)- synthèses d'antibiotiques (voir 
chap. Il, $ 2.9.1V 

Il Durant les. 24 heures dé cuhure, rés bactéries ont 
retrouvé des conditions idéales de croissance ci se saisi: nor- 
matenwnt développées. Le chauffage 10 minutes à 20 T a 
activé ht spore et déclenché le phénomène de germination qui 
redonne des cellules mus forme végétative aptes à æ di viser 
(voir chap. Il, -5 2.9.4V 

il. Structure comparée des bactéries à Gram 
positif et négatif 

1.1. Couche «terne gélatine muqueuse. 

U. Nature polyholo&tiltqtie, 

O. Parce que cette capsule possède des spécificités antigè- 
nique* différentes selon la nature des constituants Cptdvhtrlo- 
sidiques pour 5. paeuoumiae}. 

14. Parce que cent structure leur permet de résister à la pha- 
gocytose. 

2.1. Photo a : flaemaphïlus ùfftuenza£, paroi stratifiée mince 
(de 6 à 15 nra) des Gram négatif. Photo h: SlrepioçiKCHt 
pneumaniae, paroi homogène plus épaisse ( LH à KO nm) dci 
□nun positif. 

22. Noter la paroi, la membrane cytoplasmique et le cyto- 
plasme. 

23. Hiumtajikitiu infhuihmv iCWam négatif): peptidogly- 
t'âne. LPS, lipoprotéine, pennes. Streptoeoecw. prteuntfHtiaç 
(Gram positif): peplitkiglycane, acides ttiefaïques (voir 
chap. ILÜ 2.2.3.I, cl 2,2,7,), 



Chapitre 3 


Nutrition et croissance 
des bactéries et 
des champignons 


U ne bactérie cûriï me E. cati c rûït cl se d î vi se en 
20 à 30 minutes pour donner naissance à deux 
bâcle ries qui hériteront, de lu cellule mère, te 
même potentiel d’activité, les mêmes structures 
complexes et le même impérieux besoin de divi- 
sion. 

L ' obj ecti f de ce ch a p itre est d ' él ud i er 1 e mode 
de multiplication des micro-organismes et, plus 
particulièrement, de rechercher dans quelles 
conditions lu cellule bactérienne se J orme, se 
développe, croît, vit et se reproduit, puis dépérit 
et meurt. Les connaissances acquises auront de 
larges applications dans tous les domaines de la 
bactériologie et de la microbiologie indus- 
trielle. 

La nutrition doit être satisfaite par deux types 
de substances (nutriments) que te mkro-orga- 
nisme doit trouver dans son environnement (natu- 
rel ou milieu de culture) : les substances élémen- 
taires, c'est-à-dire les matériaux constitutifs île la 
cellule - carbonés, azotés, minéraux, et les subs- 
tances énergétiques permettant à la cellule de réa- 
liser la synthèse de ses propres constituants. Pour 

étudier la nutrition, nous analyserons les besoins 
élémentaires et énergétiques nécessaires ù b 
croissance des micro-organismes, de même que 
les fadeurs physico-chimiques qui la condition- 
nent. La connaissance de ces besoins et de ces con- 
ditions conduit en pratique il b réalisation de cul- 
tures aux multiples variantes. 

La croissance peut être définie comme * un 
accroissement ordonné de tous les composants 


d’un organisme Chez les micro-organismes 
u nicel hilaires, elle aboutit non pas à une augmen- 
tation de taille comme chez les organismes pluri- 
cellulaires mais h une augmentation du nombre 
des cellules. L'évolution de la croissance est sui- 
vie en milieu liquide pur f augmentation de la 
masse vivante (biomasse). Elle peut être décom- 
posée en un certain nombre de phases définies par 
rapport à des paramètres, dits paramètres 
d'état : la vitesse spéeiüïquc maximale de crois- 
sance ou taux de croissance et le temps de géné- 
ration. 

Les micro-organismes se multiplient à partir des 
aliments ou nutriments présents dans les milieux 
de culture. Ils ont tous un certain nombre de 
besoins communs : nécessité d'eau, die source 
d'énergie, de source de carbone, de source d'azote 
et d’éléments minéraux. Ces besoins de base sont 
appelés besoins élémentaires. Beaucoup d’entre 
eux. dans ces conditions, peuvent croître et se 
multiplier. Certains autres, pourtant, en sont inca- 
pables : un ou plusieurs constituants essentiels. 

nécessaires u. la synthèse d'un composant indis- 
pensable à la vie celtu luire, leur font défaut. Ces 
constituants ou métabolites essentiels doivent leur 
être fournis pour assurer leur développement. Ces 
besoins spécifiques sont appelés facteurs: de 
croissance. 

Selon ht nature de ces besoins, oit sera amené à 
définir des catégories de micro-organismes que 
l'on appelle des types trophiques (du grec 
trnphus : nourriture). 




1 . Besoins nutritifs 


1,1 * Besoins élémentaires 

1.1*1. Source d’énergie 

Selon le type d’énergie Utilisée, on peut recon- 
naître deux catégories de micro-organismes : 

- les phofotmphes, ou pholosynthériques, qui 
puisent leur énergie dans le rayonnement lumi- 
neux : 

- les chimiotruphra. ou chimiosynthétiques, 
qui utilisent l’énergie de l’oxydation de produits 
chimiques organiques ou minéraux. 

La photosynthèse est le mode de vie caractéris- 
tique des végétaux, des algues bleu-vert et de quel- 
ques es pèce* bactc tiennes. Dans chaque cas, grâce 
à l'énergie lumineuse* le processus conduit à la 
synthèse d" ÀTP aux dépens de l’ ADP et du phos- 
phate inorganique. Les mécanismes sont pourtant 
distincts selon qu'il t'agit des végétaux ou des 
bactéries (voir ehap. IV), 

La phoioirophie bactérienne peut faire appel à 
des composés minéraux ou organiques comme 
source d'électrons. On parlera donc de bactéries 
photolit tint mphc.s dans le premier cas, bactéries 
capables de se développer dans un milieu pure- 
ment minéral comme 3e font les végétaux : ce sont 
les bactéries sulfureuses pourpres (Thiorhoda- 
ceaej ou vertes (Chiorobacteriaceae), Pans le 
second cas, il s’agira de bactéries photrwirgano- 
irophes qui nécessitent des composés organiques 
comme sources d’électrons : telles sont les bacté- 
ries pourpres non sulfureuses (A fhïorhadaceael 11 
est habituel de procéder de la même façon, pour 
classer les bactéries chimiotrophes ou chiiuiosyn- 
îhétiques, Elles puisent leur énergie a partir de 
composés minéraux ou organiques. Elles font 
appel, pour cela, à des composés « donneurs 
d’hydrogène ou d’électrons » et, corrélativement, 
à d'autres composés « accepteurs d'électrons », 
En considérant la nature de ces Substances, il est 
possible d'établir une classification parfaitement 
rationnelle : si le donneur d'électrons est un corps 
minéral, on parlera de bactérie chiminlithotm- 
phe ; s’il est organique. Sa bactérie est ehimio- 



organotrnphe. La grande majorité des bactéries 
entre dans cette dernière catégorie : bactéries 
pathogènes ou ayant un intérêt médical, bactéries 
de contamination alimentaire, bactéries utilisées 
dans l'industrie pour leur synthèse d'antibioti- 
ques, de vitamines, d’acides aminés, etc, Les bac- 
téries ehimiolithotrophes forment un groupe plus 
restreint intervenant au cours des cycles dé la 
matière vivante dans le sol et dans les eaux : bac- 
téries Oxydant l’ hydrogène (Hydmgefumrmm ), 
bactéries, oxydant l’ ammoniaque (Nitrosamonas) 
ou les nitrites iNitwbacte.rh bactéries oxydant les 
composés réduits du soufre (Thhhacseriaceae, 
Thiobaiilius)) etc. 

On appelle aussi parut rophes les bactéries 
intracellulaires comme les rickettsies et les chia- 
mythes qui tirent leur énergie de leur parasitisme 
obligatoire, 

1,1*2* Source do carbone 

Ijé carbone est l’élément constitutif essentiel de 
la cellule (50 £ * chez E. coü) et doit être fourni en 
quantité suffisante. L’ utilisation de milieux chi- 
miquement définis a permis de connaître les subs- 
tances qui peuvent servir de source de carbone. 

Ces exigences nutritionnelles conduisent à envi- 
sager deux grandes catégories de micro-organis- 
mes. Les uns, autotropltes, sont capables de kê 
développer en milieu inorganique contenant le 
C0 2 comme seule source de carbone. Les autres, 
hülürulnipins. exigent au contraire des compo- 
sés organiques pour se reproduire. Cette distinc- 
tion, qui ne suffit pas à englober tous les types 
nutritionnels précédemment définis, reste tradi- 
tionnel la et utile, Le plus simple des composés 
carbonés est le dioxyde de carbone ou CO-.. Les 
bactéries photosynthétiques et ta plupart des cbî- 
miolithotrophcs peuvent l' utiliser comme seule 
source de carbone (aut strophes). Son rôle, bien 
moins évident, est tout aussi important chez les 
hétérotrophes : son absence empêche la crois- 
sance de nombreuses espèces telles S. ty pki, 
E. coli, Ps. aeruginasa, C. diphiêriae. etc. Une 
atmosphère enrichie en CO-, favorise celle de 

Copyriqhted material 
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Bruceik i abattus. Le mécani &me de ce pou voir sti - 
mulant n'est pas parfaitement clair ; 3e CO-, serait 
nécessaire à la synthèse de certains métabolites 
essentiels, synthèse qui fait intervenir une réaction 
de carboxylation. En voici un exemple ; 
CÜ,+CH r CüC(XJH -> hKXX'-CÏÇCO-COOH 

acide pyruvique acide oxaloacéLique 

Les hélérolrophes peuvent dégrader une 
immense variété de substances hydnocarbonées : 
tes unes, des molécules simples comme 3 'alcool, 
l’acide acétique et l'acide lactique ; d'autres, plus 
complexes, comme les sucres ou les polyholosi- 
des. 

Certains Psetuimotm psi exemple, peu exi- 
geants» utilisent une grande variété de sucres 
comme unique source de carbone. D'au! res espè- 
ces, au contraire, ont des exigences plus strictes et 
ne dégradent que certains composés carbonés : 
Msermoixm glycùmphilus nécessite, pour sa 
croissance» le seul glycocolle, et Pi. methanicu le 
méthane ou le met hanoï, 

1.1.3. Soufre et phosphore 

Parmi les constituants minéraux de la bactérie, 
le soufre et le phosphore tiennent une place de 
choix. Le premier est présent dans certains acides 
aminés et donc dans les protéines sous forme de 
groupements thiuls {-SH), Il est principalement 
Incorporé sous forme de sulfate ou de composés 
soufrés organiques, rarement sous forme de soufre 
réduit. Le second fait partie des acides nucléiques, 
de nombreuses coenzymes et de l’ATP. Il est 
incorporé dans la cellule sous forme de phosphate 
inorganique. 

1.1.4. Source d'azote 

Pour synthétiser leurs protéine*, qui représen- 
tent environ 10 % de leur poids sec. les micro- 
organismes ont besoin de substances azotées. 
Quelques bactéries seulement sont capables de 
fixer 3 'azote sous sa forme la plus simple, c'est-à- 
dire ]' azote moléculaire. Tel est le cas des Rhiza- 
bium qui vivent en symbiose avec certaines légu- 
mineuses en leur permettant de fixer l’azote 
atmosphérique. De la même façon. les lichens sont 
le résultat d'une symbiose algue-champignon et, 


parmi eux, quand l'algue est une cyanobactérie, 
elle est fixatrice d'azote (genres Atosfflc essentiel- 
lement), La fixation d'azote moléculaire peut éga- 
lement être le fait de bactéries « libres » tels les 
Azoïobuc feret certains Civsiridium qui, de ce fait, 
contribuent à fertiliser le sol. 

D’autres composés inorganiques peuvent être 
utilisés : les nitrites par les Niirobacier. les nitra- 
tes par de nombreux groupes fils sont alors réduite 
en nitrites puis en ammoniums), l'ammoniac par 
certaines espèces, sous forme de sels d’ammo- 
nium ( il est alors assimilé via l'acide glutamique). 

La source d'azote peut enfin être organique : 
avec les groupements amines des composés orga- 
niques R-NH-.. c'est soit f ammoniac qui est 
incorporé après désamination, soit te radical NH 2 
par transamination, 

1.2. Autres éléments minéraux 

Certains de ces éléments jouent sans aucun 
doute un rôle dans l'équilibre physico-chimique 
de La cellule. Ce sont notamment le sodium, le 
potassium, le magnésium ut k chlore. Os sont sou- 
vent appelés microélémcnts (par opposition aux 
macroéléments précédents]. 

D’autres, beaucoup plus nombreux, sont partie 
constituante d’une enzyme ou d'une eoenzyme, 
tels te fer des cytochromes et le magnésium de la 
chlorophylle, Outre les éléments déjà cités, le cal - 
dum, le magnésium, le cobalt, le cuivre, le man- 
ganèse, le molybdène et le vanadium jouent, le rôle 
de cofacteurs ou d’activateurs enzymatiques. On 
I es appelle freque m ment des nligoélémenLs car i Is 
sont indispensables en quantités infimes, le plus 
souvent apportés sous forme de traces par les pro- 
duits chimiques qui servent à préparer les milieux 
de culture. Les Laciobaaltus, par exemple, exi- 
gent des ions Mn* + et Mg +4L pour se développer 
convenablement. 

Quelques-uns de ces ions sont exigés à des taux 
définD pour l’élaboration d'une substance : la 
production de la toxine diphtérique est optimale 
à la concentration de 0,14 mg • L _l de fer; elle 
est pratiquement nulle lorsque celle-ci atteint 
0,5 mg-L’ 1 . Nous avons déjà appris que la iher- 
morési stance de la spore est sous la dépendance 



étroite du calcium, h synthèse des antibiotiques 
exige des ions minéraux (la pénicilline demande 
du î èr, dus soufre, du phosphore). l'élaboration dus 
pigments par tes bactéries dites pigmentées «si 
strictement régie par ces éléments (celle, par 
exemple, de Serra fia mvn rsira* l’est parle fer et 
le magnésium). 

1,3, Besoins spécifiques : 

facteurs de croissance 

En complément de eus éléments de base, certai - 
nes bactéries exigent pour leur développement la 
présence de substances organiques qu’elles sont 
incapables de synthétiser et qu’oit appelle fac- 
teurs de croissance, 

La notion de facteur de croissance est à rappro- 
cher de celle de métabolites essentiels. Ces der- 
niers sort aussi des composes organiques qui pro- 
viennent d’une chaîne de biusymhése et qui sont 
strictement nécessaires au développement de la 
bactérie. Ils sont synthétisés par elle. Dans le cas 
contraire, or doit les lui fournir pur un apport 
extérieur - c’est alors qu'on parle de fflelcuffi de 

croissance. 

En fonction de ces besoins, on a l’ habitude de 
classer les micro-organismes en deux catégories : 
les prototrophes qui ne nécessitent pas de fac- 
teurs de croissance, les éléments habituels déjà 
cités leur étant suffisants, et les auxotrophes qui 
les exigent, 

Un exemple simple notas permettra de mieux 
interpréter ces différences : dans un milieu con- 
tenant une source de carbone comme le glucose, 
une source d'azote cl des sels minéraux, E. coU 
su développe normale me ni ; Pr. rulgarts. Une 
attire entérobactérie, en est totalement incapable 
à moins que l’on ajoute à ce milieu une faible 
quantité de nicoli nanti de, Celte substance, indis- 
pensable aussi bien à £. cotî qu'à Pr. vulgaris, 
est synthétisée chez la première et non chez la 
seconde. Le nient in amidc est un métabolite 
essentiel pour les deux espèces et un facteur de 
croissance pour le seul Prateus. Certains auxo 
trophes n’exige ni donc qu'un seul facteur de 
croissance. Â V opposé, d'autres en nécessite ni 
un très grand nombre ; certains Lacmbadlius'onx 



besoin que quelque I S acides amines leur soient 
fournis. 

Les bactéries protoirophe*. elles, sont capables 
de cultiver sur un milieu qu’on appelle milieu 
minimum, qui ne contient que les éléme ni s essen- 
tiels (Mb. ifl.I). 

Tü liteau lll. 1 - Exempte de composition d'un milieu mini- 
mum (an 9 ’ L " 1 d'eau dMilttê# }. 


G i UC<1*L L 

. 

fo 4 eik. 

10.5 

HE H-, K 

$.:$ 

f.’INHj 

0.5 

SOjMu.7 3 l ; Ü 

0.05 

S(Jjhc,7 H : () 

0,005 

CL Na. 2 ELO 

0.05 

L't-iMn, 4 H.,tJ 

0.00.5 


1.3.1. Nature et propriétés 

l.es fadeurs de croissance en globe ni trois caté- 
gories de substances : les acides aminés, le h buttes 
puriqyçs et pyrimidiques et k* vîlam inc s, Dans k 
tableau III. 2, nous avons voulu rappeler les plus 
connus d’entre eux ainsi que les espèces bacté- 
rie unes correspondante s. 

On devine que les acides aminés sont des fac- 
teurs de croissance parce qu’ils sort indispensa- 
bles à la synthèse des protéines. Les bases purï- 
ques et pyrimidiques font elles* même s partie des 
acides nucléiques et sont ainsi nécessaires à leur 
élaboration. Le rôle dus vitamines, monts évident 
à première vue, est aujourd’hui parfaitement 
connu. Ce sont soit des cuenzymes. soi! des pré- 
curseurs de coen/.ymes. Leur absence prive la bac- 
térie de la fonction correspondant : le nieoti nu- 
mide est un des éléments de la molécule de 
NA D 4 , un ries plus importants transporteurs 
d'électrons ; le PAB fait partie intégrante rie 
l’acide folique, une vitamine du groupe B qui 
intervient sûus forme de cocnzymc dans la syn- 
thèse des acides nucléiques, 

Le premier de s caractères communs des facteurs 
de croissance est leur action à des concentrations 
infimes : elle est de l'ordre de 1 à 24 ug L _l pour 
les v i t u ni ines. de 1 0 m g ■ L" pour I e s base s puri - 

Copyrighted materiel 




Tableau 111.2 - Principaux facteurs de croissance microbiens. 
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qttes et de 25 mg-L -1 pour les acides aminée. 
Lorsqu'un facteur de croissance n'-est présent 
qu'en l'ai h le quantité dans le rai lieu, il Limite la 
croissance : on dit qu'il est un facteur limitant de 
la croissance (d'autres substrats, comme 3e glu- 
cose, peuvent aussi le devenir s’ils ne sont dispo- 
nibles qu'en faible quantité et que, de ce fait. Ils 
limitent la croissance sans cire pour autant des fac- 
teurs de croissance). 

Le second de leurs caractères est leur étroite spé- 
cificité. Reprenons l'exempte déjà cité du nicoti- 
naitiide. Le simple changement de position du 
groupement CG-NH : sur le noyau benzénique ou 
son remplacement par un autre groupement pro- 
che CQON ou CH-, lui enlève toute son activité. 

Un autre exemple, celui de l 5 acide para-ami no- 
henzoïque (P AB), conduit à une notion nouvelle, 
celle d’anlimétaholUe. Le PAB est un facteur de 
croissance pour certains mutants d'£. coh. Une 
autre substance de structure apparentée, le para- 
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airuiiobenzène sulfonylamide, non seulement 
□‘est plus un facteur de croissance pour la bactérie 
mais inhibe son développement, même en pré- 
sence de PA B. En raison de son analogie de struc- 
ture (analogue structural) (fi g. ///. /.L il entre en 
compétition avec le PAB et empêche le dévelop- 
pement de cet F., colt. A de tels composés on 
donne le nom danti métabolite s, 

1.3.2. Dosage microbiologique 

La croissance d"nn micro-organisme exigeant 
un fadeur donné peut être proportionnelle à la 
concentration de ce facteur. Ce rapport est rigou- 
reusement fixe dans certaines limites de concen- 
tration. Sa connaissance permet alors le dosage 
des facteurs de croissance par voie mkmbiolo- 
gique. A Laide d'une solution de facteur de crois- 
sance de concentration connue, on réalise un éta- 
lonnage en suivant la croissance (tnrbidimctrie) 



Fr,: : il:: 1 -Analogie structurale WÈfê t'aeide para- 
dminûbEii£ûr4|u j j fa) et le para-aminothûnîén& sulfanyka- 
mide fbf. 


d'une souche test auxotropfre pour ce facteur. La 
zone Je proportionnai [lé (zone utilisable) serviras 
déterminer la concentration d' une solution incon- 
nue. Celte technique peut être réalisée également 
en milieu solide à l'aide de disques pré imprégnés, 
et l’on mesure alors le diamètre maximal de cul- 
ture <•, ïc. /// '}. 


1.3.3. Phénomène de syntrophie 

Les besoins en facteur de croissance d'une 
espèce microbienne peuvent quelquefois être 
satisfaits par la présence d'une autre espece qui 


précisément synthétise ledit facteur. Ce phéno- 
mène d'interaction métabolique est connu sous le 
nom syntrophie (= repas avec). Il est illustré pur 
l’existence de colonies satellites qui, fréquem- 
ment, s ur m i heu sol ide compte nani u n mél ange de 
germes, viennent se développer au voisinage 
d'une colonie productrice de vitamines 
r /; l- ///..’ J, La propriété de syntrophie peut être 
utilisée dans un but diagnostique. H. influentue 
nécessite, pour sa croissance, les facteurs X et V : 
pour isoler cette bactérie d'un produit pathologi- 
que, on utilise un milieu qui contient te facteur X. 
le facteur V est produit par des Sia phylo col c u .s q ui 
sont cultives en surface. D’autres relations peu- 
vent exister entre les micro-organismes, tilles sont 
résumées dans le nm ïU - , 


1 ,4. facteurs physiques 

Les nuiriments constitutifs ou énergétiques 
nécessaires à un micro-organisme pour son déve- 
loppement doivent lui être apportés dans certaines 
conditions d'environnement. L’n certain nombre 
de facteurs physiques interviennent au cours de la 
nutrition. lEs peuvent S’empêcher, l'inhiber ou La 
favoriser. 


LTiamèirn 



Fig iri *li > - Dosage nfsleratHûlügiquÈ des facteurs de croissance, 
â : droite tïft référence : b : Uq&.içw de a •uitam -se E, ? en milieu solide. 



Figure: 111.3 ■ Phénomène de satellHismü. 

Culture profonde ien çéiosegefaHine ; grosse colonie : slreploco- 
cl» ; petrte colowe : bac-' e à G F am pusiriF du CïHyireftat:- 
fwrijm, micro&érciDhiie, * 5. 

1.4.1. Température 

Elle influence profondément la multiplication 
au.™ bien que le métabolisme (action sur la 
vitesse des réactions chimiques et btochiiniques.il. 
Scion la température optimale de développement. 


on distingue généralement trots catégories de 
micro-organismes : 

- les mésophi les (rnéso = médian), préférant 
une température moyenne comprise entre 20 et 
40 G C (optimum : 30-37 *Q - 

- les psychrophilus (psychra - froid), dont b 
température optimale de croissance est située aux 
environs de 10 "C, mai s qui peuvent se développer 
à 0 ,: 'C (voire en dessous pour les cryoplules) ; 

- les psYchrelroplies. plus proches des méso- 
phi les, ayant un optimum h 25 °C mais pouvant 
s'adapter à 0 °C : 

- les flicrmophilcs (thermo = chaud) qui se 
multiplient préférentiellement entre 4 5 et 55 "’C ; 

- les fhermnp hiles extrêmes (ou hyperther- 
mophiles), ayant un optimum situé vers 70 T : 

- les thermotrophes, qui se développe tu visi- 
blement aux environs de 50 ,J C mais plus nette- 
ment à b température moyenne de 30 T. 

(Tetlc classification n'a pas de limites strictes. Il 
peut exister des chevauchements d’un groupe à 
Tautre ftl.-fK 

La majorité des mien) -organismes sont des 
méftophtles. Les champignons et les levures 
sont des psychrntrophes mésophiles mais certai- 
nes levures se développent à 45 *C et d’autres a 
3 ft C (psychrophiles). Les bactéries pathogènes 
pou r T ho m me cl 1 ’ an i ma I , le s il ores bac téric nn e s 
normales des cavités naturelles ou du revêtement 
cutanéomuqueux, les saprophytes de l'environ- 
nement impliqués dans les cycles de dégrada- 


taisieuu ||U - Types- d'interactions entre deux miero-organismes A et B, 


Relation 

Germe A 

Germe B 

Nature 

Prédation 

-i- 

- 

B détruit A pour» développer 

Parasitisme 


- 

B su développe au délrimenl de A sans lf détruire 

Compétition 

- 

- 

A ci l-t s H inhihenl par limitation de subslrats 

Amensalisme 

- 

0 

B nuit û A, sans être influencé d'aucune manière 

Neutralisme 

0 

0 

À cl B évoluent indépendamment 

Syntrophic ou eonimcnsathme 

+ 

Ù 

B est bénéfique à A, sans être influencé 

S s nerjiie ou priHivctoperatiiin 

+ 

+• 

A cl R profilent l'un ii l'autre, sans obligation 

Symbiose ou muliuih&mc 

+ 

+■ 

A el B onl besoin obligatoirement L'un de L'autre 
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Tableau 111,4 - Classification des micro-organismes en fonclwn de leur température optimale de croissance. 


Catégorie 

0 minimale 

6 optimale 

Ù maximale 

Themmph i les extrêmes 

> 5Û 

> 70 U C 

> m a ç 

ThcmifrtrophcH 

>35 C C 

3550 fl C 

>5Q t ‘C 

Thermopliiiles 

>n e c 

> 45 D C 

>50 "C 

Mé&jphlfea 

5-10 

50-37 "C 

40-43 °C 

Psychrutroplies 

-5 "C 

20-25 a e 

35 "C 

PSychrophiles 

- 15 

5-10 fl C 

20 Ù C 


lion de la matière vivante appartiennent aux 
mésophilcs. 

Les thcrroophiles sont principalement rencontrés 
dans les genres Badltuse t Clostridium. Ils sont natu- 
rellement présents dans Les écosystèmes de T eau, du 
sol. de l’air, mais anssi en milieu alimentaire comme 
les Aspergillm, Certains prolifèrent plus abondant - 
ment dans les biotopes qui leur sont favorables, pur 
exemple les sources thermales. Ces facultés sont 
quelquefois exceptionnelles': ainsi en est-il de ta 
découverte récente de bactéries vivant au fond de fa 
mer, au contact de sources chaudes et supportant une 
température de 250 sous une pression de 
265 atmosphères {par exemple, Pyrodicîium occul- 
tnm) (lob- /U.. ij. Ces espèces ont dore en plus la 
particularité de résister à des pressions très fortes. On 
leur donne pour cela le quali ricatif de buniphiles. 

Les psychrotrophes ou les psychrophiles sont 
très largement répandues dans les milieux natu- 
rels. Ce sont principalement des bacilles à Gram 
négatif asporulés des genres Pseutlamonas, Cylo - 
phaga, Flavobacterium, Àcmetobacter et Ae ra- 


monas, Ils peuvent contaminer et altérer dange- 
reusement les produits biologiques (sang ou 
dérivés du sang.) conservés à basse température, de 
même que les aliments congelés qui perdent alors 
leur valeur marchande (Pseudomona.^ Aîcaîige- 
nes T levures et moisissures), 

Les conditions de température à respecter dans 
le domaine alimentaire (stockage, congelai ion- 
décongélation, etc,) pour éviter L altération des 
produits revêtent donc une grande importance, 
Cet aspect sera envisagé au chapitre V. 

1.4.2. pH 

L'action du pH se situe h trois niveaux : le 
milieu, la perméabilité membranaire et l’activité 
métabolique, lin effet, la disponibilité de certains 
nutriments (ions métalliques notamment) peut 
être modifiée par l’équilibre ionique, la synthèse 
d’ATP dépend élmitemunl des pompes ioniques 
(voir chap. II) et l'activité enzymatique est très 
sensible aux variations de pH. 


Tableau 111,5 - Température de croissance de quelques bactéries themophiles eu Ü C, 



Minimum 

Optimum 

Maximum 

Eubaciéries 

Baciifus sieûrothermopftilus 

45 

65 

75 


Badlius caidolyticia 

45 

72 

78 


Thenna.t îhenmtphiiux 

50 

70 

ÆO-85 

ArchaéotKLCtérïes 

Meïhatwihermus sociabiiis 

65 

m 

91 


Themwprotms fmac 

70 

83 

91 


SulftiUtbus (icidtH ttltîtiriii.i 

60 

m 

90 


Pyrococci isfunosus 

70 

100 

103 


Staphyloîhermus ttui nniu 

65 

92 

9% 


Pvrnfirrlittm nmiitum 

82 

105 

no 
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À l’opposé des moisissures et des levures qui 
préfèrent pour leur développement un pH acide 
i pH 3 à 6) et se développent même, pour certai- 
nes espèces, à pH 1, 5-2 (tel Sc~ boita}, les batte- 
ries, elles, se multiplient plutôt en milieu neutre 
(pH 6,5 à 7,5). Pour la plupart d’entre elles* ces 
Limii.es sont assez larges : £ a>fi se multiplie à 
partir de pH 4.4 jusqu’à pH9, D'autres, au 
contraire uni une préférence marquée pour 
tes milieux fortement acides oit basiques, 
T. thwoxydans. qui présente un pH optimal de 
croissance voisin de 2, est encore capable de se 
développera pli 0. c’est-à-dire dans une solution 
normale d'acide sulfurique. Cette tolérance 
exceptionnelle es! souvent rencontrée avec les 
moisissures (fourchette de 1,5- 3, 5 à 8-11). Les 
LactoIxtciUus exigent aussi un pH relativement 
bas, voisin de 6. Tous ces germes sont appelés 
acidophiles. Les Vibrio se reproduisent au pH 
optimal de 6. Cette propriété est mise à profit 
pour leur isole me ni sélectif à partir des milieux 
fortement contaminés comme les matières, féca- 
les ou les eaux résiduaires. On les appelle des 
basophiles ou nlcalophiies. 

Lcs milieux de culture usuels sont générale- 
ment aptes au démarrage de la croissance d’une 
bactérie donnée, mais k développement optimal 
de celle-ci est le plus souvent entravé par les 
modifications chimiques qui résultent de la 
dégradation du substrat et qui produisent des aci- 
difications ou des alcalinisations importantes. 
Pour éviter ces brusques variations dans la con- 
centration er» ions hydrogènes, on a recours à des 
solutions tampons ou à des carbonates alcalins 
insolubles. Les tampons phosphates fK : HP0 4 et 
KH^PCf,) sont les plus utilisés parce qu’ils per* 
mettent de couvrir une large zone de pH autour 

de la neutralité- Les carbonates alcalins sous 

forme de craie en poudre ou de morceaux de mar- 
bre conviennent à ou grand nombre de milieux. 
Ils neutralisent les métabolites acides en les 
transformant en sels de calcium. 

Dans l' industrie agnùalimentuire, on veillera 
aussi de très près aux variations de pH pouvant 
favoriser telle ou telle souche et, ainsi, provoquer 
r altération des aliments (voir chap. V). 


1.4,3. Oxygène 

C’est surtout vis-à-vis de l’oxygène que les exi- 
gences gazeuses des micro-organismes sont 
précises : certains sont aérobies stricts, exigeant 
l'oxygène libre pour leur développement l 
d’autres, anaérobies stricte, ne peuvent se multi- 
plier qu'en l'absence d’oxygène libre (ne possé- 
dant ni catalyse, ni superoxydédi stiUitase ils sont 
incapables d’éliminer les deux produite d’oxyda- 
tion que sont l'eau oxygénée et l’ion superoxyde 
qui. sont toxiques pour la cellule) : d’autres encore 
sont aéro-anaérobies ou anaérobies facultatifs, 
capables de croître avec ou sans oxygène libre ; 
d’autres enfin, les ■nrémaérophlles, ne se repro- 
duisent qu'en présence d’une faible tension 
d oxygène. 

La figure lif.4 montre comment ces quatre 
types respiratoires peuvent être différenciés chez 
les bactéries. 

On peu! 3çs mettre en évidence par ensemence- 
ment d’un milieu gélosé solide, en tube fin et pro- 
fond dans lequel t’oxygène n'est présent qu'en 
surface, et sur une zone étroite d’environ i cm. 
Les aérobies stricts cultivent seulement en sur- 
face. les anaérobies stricts dans le fond, les aéro- 
anaérobies sur mute la hauteur et les miernaéro- 
philes dans une zone intermédiaire. On parle aussi 
de micro-organismes aérophi les pour désigner 
certains germes qui se développent, de préférence 
et avec une particulière intensité, à la surface des 
milieux liquides en formant un voile. 

La culture des micro-organismes aérobies ne 
présente pas de difficulté puisqu’elle est réalisée à 
l’air libre. Celle des anaérobies nécessite des pré- 
cautions spéciales. Les méthodes en usage {qui 
seront évoquées au § 4.2.3.) font intervenir l’une 
iik.H p;trï ici i tari l«te üuiVpnleü : 

- l’absence d’oxygène libre dans la zone pro- 
fonde d’un milieu solide ; 

- S‘ addition de réducteurs à des milieux liqui- 

des ; 

- Lé Intimation de l’oxygène du récipient où les 
milieux de culture sont déposes. 

Les champignons sont, comme les algues, les 
plantes et les animaux, aérobics. Certaines levures 
cependant peuvent vivre sans d’oxygène et réali- 
sent alors une fermentation. Des champignons 




Figure III 4 Les types respiratoires des bactéries, 
a : tjac'.ërie aéra-anaérobie ; b : bactérie anaerotiie stricte ; 
ç : bactérie aérobie smete ; 0 : bactérie rrucro-aércphiie, 


filamenteux comme /Y, nnfuefonii sont aérobies 
mais supportent dus teneurs faibles en oxygène. 

Les bactéries, elles, sont représentées dans tou- 
tes les catégories. 

1.4.4. Pressions 

T, 4.4,1. Pression mécanique 

La résisianee des micro-organismes à la pres- 
.5 ion peut être spectaculaire, Les espèces Uarophi- 
les supporte nt des f orles pressions i j asq a ' à pl u s de 
1 CH}0 bars pour certaines comme Str, faecatis). 


1. 4.4.2, Pression osmotique 

La plupart des hacié ries sont pratiquement 
insensibles ans variations de pression cismofique. 
Ellcs sont protégées par leur paroi rigide. Celle 
paroi, lorsqu'elle es! détruite par exemple par le 
lysozyme, libère les fragiles protoplastes : la près* 
sion intérieure du ees cellules est élevée ; elle doit 
être équilibrée par une pression extérieure égale, 
comme ce! le que peui fournir une solution de sac- 
charose à 20 %. sinon les proiophsics éclatent. 

Cette indifférence relative de la plupart des 
micro-organismes vis-à-vis de la pression osmo- 
tique n’est pas partagée par de nombreuses bacté- 
ries marines adaptées à un milieu contenant 
35 g . L" 1 de chlorure de scxJium. 

Selon leur sensibilité à la pression osmotique ou 
distingue : 

- les rrni-halophitcs : croissance en milieu de 
concentration en NaCl inférieure à 0,2 M (enténo- 
baCtériCs, P.sendomonas...) ; 

- les halophik'S. nécessilam des concentra- 
tions de Û,2M.L" ] pour les moins halophiles 
(Ps. marina) h 5,2 MX -1 pour les lia lu pli Iles 
extrêmes f Hafocaççus morrhueae , Htüobacte- 
ri u tu salmarium J ; 

- les b alu tolérants comme Staphylococcm, 
certaines levures et moisissures, certains lactoha- 
cîlles. 

Le comportement des micro-organismes vis-à- 
vis de la pression osmotique çsi donc à considérer 
de 1 res près, non seulement afin de pou voir les cul- 
tiver. mais aussi dans le domaine des industries 
agroalimentaires, pour la mise au point de procé- 
dés permettant dl’ éviter la dégradation des pro- 
duits m leur contamination (voirchap, V). 

1.4.5. Humidité : Aw 

L'eau est utilisée de deux manières par les 
micro-organismes : comme solvant des nutri- 
ments, permettant ainsi leur transport et leur dis- 
ponibilité, et comme agent chimique des réactions 
cT hydrolyse. 

La quantité d'eau disponible peut être chiffrée. 
On utilise généralement l'« activité de l'eau » ou 
Aw { acùvity of waferl comme moyen d’expres- 
sion quantitative de l’eau disponible. Elle est défi- 


nie comme étant le rapport de la pression de 
vapeur saturante du milieu (solution, aliment, 
milieu de culture,..) h la pression de vapeur satm 
rame de l’eau pure à la même température 
(Àw - p/p^). Ce rapport, inferieur ou égal à \ 
(1 correspond à ia saturation en eau), peut être 
assimilé à T humidité relative du milieu. Ainsi, 
dans une solution fortement osmotique, donc à 
proportion de soluté importante par rapport au sol- 
vant, l’Aw sera faible. Dans un aliment sec. con- 
tenant très peu d'eau (exirudé par exemple), ce 
sera également 3e cas. Le tableau ÏIf.6 donne 
quelques valeurs d'Aw pour des solutions de NaCI 
et de saccharose. 

Les micro-organismes exigent un certain seuil 
d’humidité, En réponse à un Aw faible, ils réagi- 
ront en ralentissant leur croissance . En effet une 
diminution d'Aw entraîne une plasmolyse cellu- 
laire et donc une baisse de l' activité enzymatique. 
Ainsi St- aureus voit son taux de croissance réduit 


Tableau 111.6 - Valeurs d'Aw pour que; pu es solutions du 
NaC3 fit de saccharose. 


Aw à 25 "C 

| 

Sut 1 un 
g/UM) g d'eau 

S'UtchurüHi' en 
&T100 g d'eau 

à, 99 

ÎJ5 

1 1 

u.yfc 

7.01 

25 

0.9 4 

10,34 

93 

à, 92 

L 3.50 

120 


16,50 

J44 

0,155 

23,60 

2 m 


de 10% pour un Aw de 0,9. Le tableau MJ 
donne quelques exemples de mini nia d'Aw. 

Certains micro-organismes sont capables de 
s'adapter, tels Microcoecm, Sarcim ou Staphyto- 

L'tfCL'ttà'. 

Ainsi, la disponibilité de Feati est un facteur de 
réussite de la culture des micro-organismes el 
devra être prise en considération dans la confec- 
tion des milieux de culture (voir $ 4. 1.2- K De 
même, le degré d’humidité des produits alimen- 
taires aura une grande influence sur leur conser- 
vation cl sur l’utilisation de techniques permettant 
d’éviter toute contamination du produit (produits 
déshydratés, lyophilisés, etc,, voir chap. V). Les 
espèces xémphiles résistent à la dessiccation rela- 
tive du milieu et poussent dans des conditions ari- 
des. 


Tableau II 1.7 - Aw de quelques micro-origan ismes et ali- 
ments. 


Mtcra-or^anismes; 

AUmnis 

Acinetobaaer (0,99) 

Viande* (CÏ,W| 

O. botuiinum (0,97) 

Raisin <Ü.9B6 ) 

Fs. fluortsctia <0.957) 

Pomme* i 0.98 h 

£. wH (0.951 

Cisfixes (Û.977) 

Salmonella if>p (0.95) 

Contlsure <0,75-0.30) 

Si. aureus (D.tëfO 

CérëaLes « U, 70) 

li;u.luTit^ h:ikiî*,iliïx ((J .75) 

Sc- ctt*\rts£ttt (0.904,94) 
Levures, haloptiilei (0,62) 
Fusarium <0,90) 
tfmxv (O.HrMJ.Wj 
Aspat^Hliu/hivui (0,711) 

OmCQIaE < < (LM 1 1 


2, Multiplication des bactéries et des champignons 


2,1, Multiplication bactérienne 

L’accomplisse ment du cycle de réplication du 
chromosome bactérien (voir chap. U) est immédia- 
tement suivi par la division cellul aire lors de laquelle 
sc forme un septum transversal de division. Il s’agit 
d’abord d’un allongement de la cellule suivi, à partir 
de la périphérie, d’une synthèse concomitante de 
membrane et de paroi ijlg. MSt aboutissant à un 


ensemble ^ membrane-paroi » interne, le septum 
i/! u. U Là K séparant ainsi les deux cellules filles. 
Celles-ci se séparent ou non (chaînettes de coeci 
Ifiÿ. III. 7/ s diploL'uqucs., düpLobairiiles l voir 
chap, II.) mais présentent de toute façon une mor- 
phologie. une structure, des propriétés physico-chi- 
miques el physiologiques totalement identiques à la 
cellule mène. Le processus dure environ une ving- 
taine de minutes chez E. coli 





3 t> Ç 

Figure l|l.5 - ür.'i&iuri chez BadlfclS subtUis. 
a, 6, c, tros stades de la division * 1-8 000 



Figure III. 6 - Début do divisi-an chez Bac/Nus subutis. 

* JO 000 Seplum en rc^naion (Pftoto ptttttëe ai^ec t'avmaOfe aüfwjsaTrtîrî cte Mme flyfàr. ms^LJi 1 Puistmvj . 
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Figure 111.7 - Streptocoques en division. 

Re'nEirquer que h? plan de dmatin reE'e parallèle â lui-.'uëmï. de 
qui explique a formation ce- finettes, 


Si nous partons donc d’une cellule unique, on 
aboutit à deux cellules il II es qui vont chacune don- 
ner à leur tour deux autres cellules au eyele suivant 
el ciinst du suite. Il s" agi t donc là et' u ne progression 
géométrique : 

1 — ► 2 -> 4 -4 8 — > 16. etc. 

Le temps nécessaire à une bactérie pour se divi- 
ser, difficilement déterminable, peut donc se 
matérialiser par le temps nécessaire au double- 


ment du nombre de cellules (doublement de popu- 
lation i ou de kt biomasse : on le nomme temps de 
générai in n el on le note G. IE est caruclértstique 
de l’espèce bactérien ne considérée el dans les con- 
ditions optimales de croissance, il est d'environ : 

10 minutes pour V. parahatrnoty lieux ; 

20 m mules pour £,. co lï ; 

100 minutes pour L acidophitua ; 

- 1 000 minutes pour M. itibercufosis. 

On définit de même le nombre de divisions (de 
générations) pur unité de temps qui est donc égal à 
l'inverse du temps de génération, soit l/G. Pour 
les exempl es donnés précédemment, il est égal à 
(en b : 

- 6 pour V. parnhaeintflyticus : 

- 3 pour E. cols ; 

- l),6 pour iiciiltspfuhts- ; 

0,(16 pour M. tuhercutosis. 

Dans une population microbienne, toutes les 
cellules ne se divisent pus au même rythme ni pré- 
sente ni un synchronisme parfait. Lu croissance ne 
s ‘ effectue pas * par paî iers » mai s. au con tra i re. de 
façon continue f/ïg. /// .SJ . Ou es| en présence de 
croissances asynchrones et I exploitation des 
courbes de croissance va s’en irouver compliquée. 
Les méthodes de mesure permettant de quantifier 
la croissance vont donc revêtir Line grande impor- 
tance. .Selon le cas, tin déterminera le nombre de 
cellules, lu biomasse ou éventuellement l'évolu- 
tion des métabolites, i s abstrais. produits, consti- 
tuants cellulaires). 

2,2, Multiplication des levures 

La reproduction végétative des levures se 
déroule généralement par hmirgeunnenuml 
Dans certaines conditions, une reproduction 
sexuée peut être induite avec établissement d’un 
cycle sporal 

2.2.1, Multiplication 

végétative asexuée 

A l’exception de quelques genres, tes bour- 
geons ( blastosporesSappai LiissenL dans tics zones à 
proximité des extrémités des grands uxes des cel- 
lules l'/fe. IfIMt J. Certaines espèces de levures 
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Figure III.B -Croissance syndhrons, croissance asyrt- 
dhrams. 


sphériques sont caractérisées par un bourgeonne* 
ment multilatéral. Il m se produit pas deux 
txiuigCQnnenientü au même site (exception faite 
du bourgeonnement bipolaire). Dans des condi- 
tions favorables, 3e temps de génération de 
Se, cereviseae est de 1*5 à 2 heures, une cellule 
peut former environ 4 bourgeons. 

2.2.2. Reproduction sexuée 

Lorsque ie milieu devient défavorable, les levu- 
res cessent de se multiplier par bourgeonnement £L 
sponilent. 

Les levures sont des eucaryotes diploïdes et donc 
présentent les caractéristiques de La division mito- 
tique. Seule la membrane nucléaire persiste, ce qui 
aboutit à la. formation d'une structure quadri lobée* 
basque. contenant 4 ascospores (fig, tff.9h}. 


ASÛüE 



Figure II 1.9 - Reproduction d'un# levu». 

a : multiplication végétative asexuée ; b : cycle sexué. 



Les nscospones sont de deux types a ou ix cha- 
cun d’entre eux, après libération de Casque, pou- 
vant sc développer en cellule haploïde pur bour- 
geonnement. 

L’ accouple ment d' u ne ce 1 1 ule a a vec une ce I Iule 
OcunduiL £1 lu formation par fusion d'urt zygote, 
cellule diploïde a «, qui peut à son tour se multi- 
plier par bourgeonnement ou sporuler, Chez 
Sc. cçrevijieae, la formation du zygote demande 
de 6 à 8 heures et elle est. spontanée sur milieu 
riche, Par contre, elle ne se produit qu'en carence 
azotée chez Sfhjzosaccka mrnyrex pomhe. 

Plusieurs facteurs influent sur la sporulation : 

- 1 ‘ hétérathalllsme : 1 a sporulation n ’ a 1 i e u q ue 
s'il y a réunion de types sexués opposés (« a a ») : 

- la composition du milieu : ainsi Sc. cem'i- 
xeae a besoin d'une source de carbone non fer- 
mentescible cl d'une etmeen [ration Limitanie en 
azote (milieu de Mac Clary) ; 

- la diminution de l’oxygène dissous ; 

- la température ; ht plupart des espèces sont 
sporogènes entre 18 et 25 °€, 

Certaines espèces (telle Ça. sont 

caractérisées parla formation de chlamy dospores 
intercalaires ou terminales (ce sont des structures 
remplies de protoplasme et entourées d’une paroi 
épaisse). 

2.3. Multiplication 

des moisissures 

La multiplication végétative des champignons 
multicellulaires est caractérisée par le phénomène 
d'* envahissement * que l'on peut observer 
macroscopiquement ; par exemple lorsque l’on 
abandonne un morceau de pain humide, il se 
forme «Ions en surface des couches circulaires de 
moisissure. Hiles apparaissent à la suite du dépôt 
d'une spore transportée par T air. D'autre pari, il 
existe aussi une reproduction sexuée egalement 
pari ■intermédiaire de spores, linfiti, la survie peut 
être encore assurée par les çhlamy dosporçs , 

2.3.1. Cycle asexué 

La structure végétative ramifiée, le mycélium, 
est obtenue a partir d’une spore, par bourgeonne- 


ment dans toutes les directions qui donne des fila- 
ments ramifies ou hyphes (ilg. ïfJ. tthn. La crois- 
sance hyphale est, strictement apicale. Elle se 
réalise par lyse de la paroi apicale suivie de syn- 
thèse de matériel nouveau. Pour cela, l’apex est 
enrichi en vésicules, souvent dérivées de l' appa- 
reil de Golgi et du réticulum, qui apportent les 
enzymes nécessaires, Si ces apports sont trop 
importants (milieu riche?, l'hyphe se ramifie, des 
ramifications latérales apparaissent à quelques 
dizaines uu centaines de micromètres de l’apex. 
C'est ce phénomène qui conduit à l’ envahisse- 
ment observé macroscopiquement et qui peut 
atteindre 5 cm par jour chez le Rhiz w/wy, 

Lorsque le mycélium s’est développé, il élabore 
des ramifications pins rigides et spécialisées, les 
sporophorcs, qui vont élaborer des spores par 
division du noyau cellulaire. Ces spores naissent à 
I "ex trem île cl Sé disposent en longues chaînes 
I eisnidlfcS des Pénicillium) ou sont enfermées dans 
une sorte de sac. le sporange (sporangiospores des 
Rhizvpm). Â maturité, disséminées par le vent, les 
conidrèset les spnrungiosporcs. si elles tombent 
sur un substrat favorable, germent et forment un 
nouveau mycélium, L'aspect et la structure des 
sponophores sont très variables et ils constituent 
une des bases de la classification des moisissures. 
Us donnent notamment l'aspect et la couleur 
caractéristiques de l'envahissement des cultures : 
blanc, bleu, vert, rouge, marron ou noir. 

Ce cycle est très rapide. On a pu calculer qu'une 
seule spore germant à 25 ’C pouvait produire 
100 000 spores dès le deuxième jour et 12 millions 
24 heures après î 

2.3.2. Cycle sexué 

Certaines moisissure* sont uptes à produire dés 
organes de reproduction sexuée ( ftg . ifi / Ob 1 
Nous nous limiterons à l'exemple des ascomycètes, 
À la suite de la méiose, le mycélium élabore des 
stme litres porteuses de gamètes constituées de deux 
entités : utteanihéridic, porteuse des noyaux * + ». 
et un ascogime., contenant des noyaux « - * r 1res 
noyaux des deux types s'apparient dans l’astugone 
mais ne fusionnent pas. Des hyphes se développent 
â partir de chaque ascogone fertilisé et les paires de 
noyaux y subissent la mitose. Finalement, les 




HUIT ASCOSPOBÉi 


Figure 111.10 - Hepraductkifi d'une mofslssure, 
a : cycle asexyé ; U : cycle sexué. 


noyaux fusionnent à l'extrémité des hyphes. (muyo- 
garnie). C'est h seule étape diploïde du cycle. 

Ensuite, les noyaux diploïde* subissent une méiose 

et donnent naissance à 8 noyaux haploïdes, chacun 
se développant dans une ascospoie et donnant ainsi 
un asque a l'extrémité de l'hyphe. Simultanément, 
les asques sont enfermés ■» par des hyphes et ainsi 
protégés dans ce que l’on appelle un ascocarpe 
\ fructification). Les aseosporcs germeront ultéri eu- 
rement pour donner un mycélium binucléé ou nnul- 
tinudéé et le cycle reprend. 

La croissance est définie comme l'accroisse- 
ment ordonné de tous les composants d\m orga- 
nisme, Chez les organismes pluricellulaires, elle 


conduit à une augmentation de taille ou de masse. 
Chez les micro-organismes, unicellulaires (bacté- 
ries, levures), eüe aboutit il une augmentation du 

nombre d'individus (division cellulaire). Cet 
accroissement est donc synonyme de multiplica- 
tion, puisque toutes les 20 minutes environ, une 
bactérie peut donner naissance à deux nouvelles 
bactéries Parallèlement, cette croissance se traduit 
par un appauvrissement du milieu en substrats 
cataboli sables et par un enrichissement en divers 
métabolites. Les modifications induites les plus 
notables concernent le pH, le potentiel d'oxydo- 
réduction, la conductivité, la pression osmotique. 
3a tension superficielle et lu viscosité, 


3. Croissanc# d’une population bactérienne 


3.1. Techniques d'étude 

de la croissance 

Sur un mil ieu solide, ensemencé en surface, une 
cellule bactérienne donne naissance en 24 heures 


à une colonie, lin étalant une suspension de 
volume connu et en dénombrant les colonies, on 
peut déduire te nombre de bactéries présentes ini- 
tialement. Cette méthode ne permet pourtant pas 
l'étude cinétique de la croissance, C est La raison 



pour laquelle on a recoure habituellement aux 
milieux liquides. Les techniques de mesure de ta 
croissance sont fondées sur l’évolution du nombre 
de microbes ou de leur niasse par unité de volume 
ou de poids du milieu. Il faut immédiatement, 
remarquer que ces deux grandeurs sont difficile- 
ment comparables. En effet, V augmentation du 
nombre de microbes est un phénomène discon- 
tinu, tandis que recrois sèment de lu n lusse est un 
f processus continu en fonction du temps. 

Cette distinction est surtout valable dans le cas 
de ta croissance synchrone, situation exception- 
nelle, lorsque toutes les cellules de la population 
considérée se divisent en même temps. Dans les 
conditions normales, au contraire, les cycles de 
croissance pour chacune des cellules de ta popu 
talion se l'ont au hasard et sont totalement asyn- 
chrones. Les deux valeurs (nombre et niasse} pro- 
gressant alors de façon parallèle peuvent être 
considérées comme statistiquement équivalentes. 

3.1.1, Mesure du nombre de cellules 

3 . 1 , 1. i . Lee ture au microscope 

La méthode est pratiquée couramment pour les 
microbes de grande taille (plusieurs micromètres.) 
comme les levures. On utilise un hémati mètre 
(cellule de Tboma, de Matasse?.). 

Avec les bactéries de petite taille, on utilise des 
grossissements très forts , ce qui réduit notable- 
ment la profondeur et le diamètre du champ. Pour 
pal I ïer cet i ncon vé n i e ni , on peut sc servi r de la ce l- 
Iule de Pelrof- Hausser qui diffère de l’hénmlimè- 
tre par une profondeur de la cuvette dix fois plus 
faible. Cependant, on a recours le plus souvent à lu 
technique de Breed qui consiste à étaler un volume 
connu (0,01 mL généralement) de ta stispcnsîun 
bactérienne sur une aire de 1 ertri à la surface 
d'une lame porte-objet. Après séchage, fixation et 
coloration, tas bactéries sont comptées dans plu- 
sieurs champs microscopiques dont on a, a u préa- 
lable, mesuré le diamètre à i aide d’un micromètre 
objectif. 

Ceci n’est possible que dans la mesure où l'on a 
affaire a des cellules bien individualisées, mais se 
révélera impossible en présence d'agrégats ou 
d ‘espèces filamenteuses. De plus, la mobilité de 


certaines espèces peut représenter un facteur 
important d’erreurs de dénombrement. JJ faudra 
donc veillera les fixer préalablement (par exem- 
ple dans tme solution de formaldéhyde à 2 

3, 1 , ( 2, Comp teur dç particules 

Cet appareil réalise automatiquement ta dénom- 
brement dus particules ou des cellules en suspen- 
sion dans une solution d’ électrolytes ■ .■ fi! i i J. 
Le dispositif de mesure est constitué par un tube 
cylindrique percé d'un micro-orifice de pan et 
d'autre duquel sont disposées deux électrodes 
reliées à un générateur de courant électrique. 
Lorsqu'une cellule traverse f orifice, clic déplace 
un volume de solution conductrice égala son pro- 
pre volume, produisant une augmentation 
momentanée de la résistance. Au-dessus d L uti cer- 
tain seuil, cette résistance se traduit par une impul- 
sion qui est enregistrée par un compteur étau iro- 
nique. Ce procédé présente F inconvénient de 
compter indistinctement cellules et particules 
inertes de même taille, 

La cytométrie de flux permet aussi de dénom- 
brer les cellules après coloration par un lluoro- 



Figure il |,1 1 - Cûmpt&ur da particules. 

(Photo publiée avec l 'mjrorfsalfco tfe CovHmmcs France F. ri }, 

Copyright, KJ 


chrome : les cellules entraînées dans une veine 
liquide passent devant un détecteur UV qui capte 
la fluorescence émise par chaque microbe et luur- 
nit un histogramme des réponses. 

Comme la précédente, ces méthodes ne font pas 
la distinction entre cellules mortes et cellules via- 
bles. 

3. 7 . T . 3, Épifluorcscence 

Les bactéries sorti colorées par un fluorochrome 
comme l ‘orangé d‘acridine, pu es examinées en 
lumière ultraviolette., On peut théoriquement 
compter sélectivement les bactéries vivantes qui 
sont fluorescentes dans le vert (ADN double brin 
apparié) et les bactéries mortes dont lu fluores- 
cence rouge résulte de la combinaison du fluoro- 
chrome avec V ADN dénaturé. Ce procédé sédui- 
sant est cependant d'interprétation délicate. En 
effet h chez les bactéries vivantes, l'ouverture de la 
double chaîne nucléotidique lors de la réplication 
induit aussi une fluorescence rouge. Par ailleurs, 
cette méthode ne permet pas d’évaluer les popu- 
lations inférieures à 10* 5 levures par mil ti litre ou 
1 ré' bactéries par millilitre. Enfin, nécessitant des 
cellules bien séparées, ce procédé est inapplicable 
aux micro-organismes formant des chaînettes on 
tin mycélium. Un peut rendre b méthode plus 
sélective en utilisant des anticorps marqués par un 
fluorochrome et en pratiquant L immunofluores- 
cence, 

3. 1. 1.4. Dénombrement après créfure 

Le dénombrement des microbes viables est une 
méthode communément utilisée. Plusieurs moda- 
lités techniques peuvent être proposées. lu plus 
habituelle est la culture en boîte de Pétri 
(fig. If!, fil. Un volume fixe de la suspension 
brute ou des dilutions est étalé à la surface d’un 
milieu gélose ou incorporé au milieu avant sa soli- 
dification. A prés incubation a une tempérai ure 
convenable, le nombre de colonies apparues cor- 
respond au nombre de cellules microbiennes pré- 
sentes dans te volume analysé de la suspension. 
Pour donner à lu méthode le maximum de garantie 
ei de précision, la suspension doit être rendue 
rigoureusement homogène soit par agitation 
mécanique, soit par un passage bref dans une cuve 
a ultrasons. La technique doit être parfaitement 



exécutée et l’analyse fai le en triple exemplaire. Le 
nombre de colonies retenu après lecture des boîtes 
devra être compris entre 30 et 300. Il faut remar- 
quer’ que tes chaînettes, tes amas ou les agglomé- 
rats microbiens ne donnent qu'une seule colonie. 
C’est pourquoi on doit es primer les résultats non 
pas en nombre de cellules mais en unités for tuant 
colonies (UFC). 

On peut aussi estimer le nombre de microbes 
viables dans une culture par inoculation de quan- 
tités fixes de la suspension initiale et de ses dilu- 
tions en milieu liquide. Le tube qui donnera une 
culture après incubation contiendra au moins 
I bactérie viable. En inoculant ainsi 3, 5 ou même 
10 tubes par dilution, on augmente la précision 
des résultats qui sont fournis parties tables statis- 
tiques fiables de Mac Crady), Le nombre de cul- 
tures positives considérées dans 3 dilutions suc- 
cessives donne le nombre le plus probable 
(NPP) de micro-organismes viables présents dans 
la culture initiale, La précision obtenue dans ces 
conditions est nettement inférieure à la précé- 
dente, 

La méthode par filtration sur membrane est 
aussi très classique dans le cas d’études spéciales 
(colimétric dans les eaux., etc.). Elle consiste à 
filtrer un volume déterminé d'une suspension sur 
une membrane filtrante en cellulose qui est 
ensuite déposée sur un milieu convenable. Elle a 
l’avantage de concentrer les bactéries présentes 
en faible quantité dans un milieu, Dans tes con- 
ditions habituelles (étude de la croissance), elle 
introduit nécessairement une cause d’erreur par 
défaut. 

Enfin, pour rendre plus rapide l’analyse et 
dénombrer les cellules viables sans attendre 
qu’elles forment de véritables colonies visibles, il 
est possible, selon la technique de Postgate. 
d'incorporer la suspension bactérienne sur une 
très mince couche de gélose, coulée sur une laine 
de verre puis recouverte ci ! une lamelle transpa- 
rente, Après quelques heures d incubation seule- 
ment. les cellules viables donneront naissance à 
des microcolonies faciles à observer en microsco- 
pie à contraste de phase. Les ce) lûtes mortes res- 
teront isolées. Une autre variante est la technique 
de la lame immergée, utilisée surtout lors du 
dénombrement des germes urinaires. 
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F-iuL.Tr.- 111.12- Dériûmbf&msnt des bactéries par la méthode das dilutions. 

1 , L'échantillon esl dilué da 1Q on 10 i 5. 1 rnL de chacune des dilutions est ■nçqrporè En milieu gébeé solide el soigneusement 
hoTiogénêisé ; 3. .épnés incubation au lemps et É la tETipérature convenable un procède au dénombrement, ^Choisissant de pfèté- 
nence la boîte qui contient entre 30 et 300 colonies. 


3.1.2. Mesure dé la biomasse 

3.1.2. 1 , Détermination du poids sec 

Mesure de base, lu déterniiiialitin du poids sec 
permet celle de paramètres spécifiques (vitesse de 
croissance, taux de production de métabolite), 

Les micro-organismes sont récoltés par centrifu- 
gation ou par filtration sur membrane (en générai 
porosité de 1 à 5 pniK Après un lavage soigneux il 
l'aide d\in tampon approprié (eu générut solution 
saline à 0,9 % dé NaCI), le culot ou le filtre est des- 
séché à 100- 1 3 0 Ü C. Après refroidissement à tem- 
pérature ambiante en atmosphère sèche, il csi 
ensuite pesé. Le poids est ex primé généralement en 
grammes de matière séché pari lire. La mesuré du 
poids sec totalise toute ta masse cellulaire, vivante 
ci morte. Malgré la simplicité apparente, lu techni- 
que est délicate à mettre en œuvre car les opéra- 
tions de lavage et de dessiccation» liotammc ni. peu- 
vent conduire à des pertes de 5 à 10 % de matière 


cellulaire :de plus, un étalonnage est indispensable 
pour chaque espèce dénonthrée. 

3. 7.2.2, Mesure du trouble 

(Test le procédé le plus simple, le plus rapide et 
actuellement le plus utilisé pour évaluer la masse 
microbienne. Il s'agit d’une méthode optique 
générale, appelée turbîdimétric, fondée sur la 
propriété que présente mute suspension de diffruc- 
ter une partie de l'intensité d’un faisceau de 
lumière qui la traverse en ligne droite. Elle mesure 
le pourcentage de lumière transmise (concentra- 
tion. ou épaisseur du milieu trouble) par rapport h 
l'intensité du faisceau de lumière incidente (Lo). 
Par défini (ion, log (lo/l) représente l'absorbance 
(Àf En négligeant l’intensité de lumière réfléchie 
et diffusée, on peut écrire : 

log (lo/JW-.C.f 

où k est le coefficient d’absorption» C la concen- 
trai ion de cellules (ou biomasse} et 1 le trajet opli- 




que {épaisseur de h cuve), En travail] uni dans une 
cuve de I cm de trajet optique, on peut écrire : 
lug(lo/l) = CC. 

L L absorbance est proportionnelle à la concen- 
tration cellulaire. Il est cependant une lirai te à 
cetle linéarité aux fortes concentrations. Elle varie 
avec les micro -organismes et une droite de corré- 
lation avec la matière sèche doit être établie dans 
chaque eus (en général, cette limite se situe aux 
environ de (LS unité d’absorbance à 650 mil). Les 
mesures sont effectuées à l’aide d’un spcclropho- 
icnnèlre à une longueur d’onde de 650 nm pour 
laquelle 0 absorption de h lumière par les consti- 
tuant* cellulaires est; la plus faible. Il existe des 
bioplioiumèlres automatiques qui permettent de 
suivre les cinétiques eu continu. 

Très séduisante, cetle technique est inapplicable 
avec les milieux de culture très colorés ou trou- 
bles. Elle est aussi incapable de différencier les 
cellules mortes des cellules v ■ vantes et de mesurer 
des concentrations microbiennes inférieures à 
IÜ h tnL 1 . 


3.1,3. Mesure 

des constituants cellulaires 

Le constituant tel lu luire idéal devrait : 

- être u h iq triste et disparaître rapidement des 
cellules après leur mort ; 

- être absent du milieu ou tout au moins ne pas 
être associé à des élémenis figures abiotiques qui 
ne peuvent pas être sépares des cellules ; 

- être dans les cellules en concentrai ion à peu 
près constante quel que soit leur état physiologi- 
que. 

Le dosage de I ’ azote cellulaire par Kjeldal ou 
B nid fond représenté une méthode facile mai s rela- 
tive me lit peu sensible. Les met botte s actuelles les 
plus prometteuses sont fondées sur Je dosage par 

hi h luminescence de ] ’ adéniHi jne-5*-t riphos- 
phate {ATF) ou des nucléotides flaviniqucs 
(FAD, FMNj. 

* L'A TF. i I re présente un m a rqueu r h tôt ique de 
choix. Sa présence est indispensable aux proces- 
sus de transfert d’énergie dans tontes les cellules, 
j] u’e^t pas véritablement stocké car sa concentra- 
tion résulte d'un équilibre permanent entre les 
mécanismes couplés de production et ti‘ utilisa- 


tion. Il disparaît donc à la mort de la cellule. Un 
connaît mal, pourtant. Ses variations de sa concen- 
tration selon les roi cru •organismes et leur état 
physiologique. 

Bien que l’ATP ait été découvert en 1927, son 
utilisation corame paramètre d’évaluation de lu 
biomasse résulte d’une observation récente de 
Mae Elroy. Cet auteur a découvert en effet que lu 
réaction de bioluminescence qui met en œuvre un 
substrat, la hiciferitie. et une enzyme, la I licite- 
rase, est dépendante, chez tes lucioles ( Phntîmis 
pymiish de la présente d’ATP. L’oxygène et un 
cofacteur, l'ion Me^, sont aussi nécessaires. Le 
mécanisme de la réaction in vitro peut être décora- 
posé en trois phases : 


- activation de la Jucitérine l 




partlxa- 

t;o. 


tirai de l’adényl de l’ATP avec libération de pyro- 
phosphate. 


fo’ l.m ilt : T:i'e 00 / ylL \ 

L +■ Al P - - AMP — L. - V ¥) 

Vo. MS ,+ \ I CO J 

E 

- oxydation de la lucit'érire, en présence d’oxy- 
gène, avec formation d’un complexe dans lequel 
la déhydroluci ferme (L* CÛ J est électronique- 
ment excitée. 

/ ) , 

A M P — I . + Cl, i A M P I ■ ■ E î + E S JD 

1 |\ P -> z eu, J 

\ ^ ' CD . / * 

- décarboxylation de la déhydrolue t féline . Le 
retour à l’état électronique fondamental de la 
déc arboxy lue i féline s'accompagne d’une émis- 
sion de lumière. 

(AMP - l.* CÛ — EJ AMP + (I.-K) +■ C0 : 

+ photuits. 

La slucchicunétrie de la réaction montre que 
l'oxydation d’une molécule de iu ci forme met en 
jeu une molécule d’ATP et libère un photon. Ce 
rendement quuntiquc optimal est obtenu à pH 7,6 
et à 20-22 °C avec des concentrations en ions 
Mg ++ de 3 inmoLL" 1 . 

Celte technique présente de nombreux avanta- 
ges. Outre sa spcci licite vis-à-vis des microbes 
viable* et sa rapidité (moins de 5 minutes par 
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échantillon J, elle est très sensible, Bl le permet en 
effet de détecter environ 10 4 bactéries par millili- 
tre el beaucoup moins si l'on concentre Lécha n- 
tïllon pur filtration sur membrane. Elle est appli- 
cable à l’analyse des produits a 11 me [Maires, tin 
microbiologie médicale, elle permet par exemple 
de mesurer la sensibilité des mycobactéries aux 
antibiotiques en quelques jours au lieu de plu- 
sieurs semaines avec les méthodes, classiques 
(Jakubcz.uk et Leclerc b 

* FAfl i'E t’MN. La {lavint ader.i ne dinudéti'ide ( F AD I rt 
lu Ravine nwmjiiuckoLide (FMN) *mt des c<*wymes tic 
dcshydrogcnasc ; elles sunl dont universellement rvnum- 
Iréesdaiis Icmendc vivant On peut kxtfoxeravm: «ne grande 
SCnniblité par bioluminesctine en incitant üi prufil une pro- 
priété Je la luciférase extraite de bactéries lamincuscs telles 
que PiuHûhüctrrùtm phosphoreum ülj Y.jhrhen. Celle 
enzyme catalyse en ef'fei l'oxydai ion de la flavine nrnnomj- 
cktïli Je induite ifFMNH .1 en présence d'ur aldéhyde 'jlunc .1 
tufigne chaîne (R-CHO). La réaction C accompagne d'uac 
énùssïnn LunUtwLisfl dritn Finiensilë ®st prïqwirikinnelk à la 
outu.en[raEsi>at eh FMN : 

I ul-i r u rave h ; u; i tienne 

FMN H 2 |i:i ulnlo -* plu ■(<.■■' s 

O t + R-CHO 

[,c rcndcmcnl quasnique de la rëmcticm esl uplimal à 
20-22 T d à pM 7. lu méthode permet de doser llH J je de 
FMN. Elle m moins sensible que le dosage de FAIT I seuil de 
déieclion : LO 1 bactéries mL -1 > et exige «naine* préeau- 
lïuns puur éviter Su phmdyBC dCrs composés ll;miri|-.n^ ' en 
revanche, elle présente l'avanlage de recourir à une lueifémse 
extraite de bacleiies dont lu uullure est plus aisée que la op 
litre des lucides. 

■ Aid viles cnr e niaIii|iLS. À ee groupe de méthudes. un 
pem fijHiieher la mesure de certaines acii virés enzymatiques. 

I es unes, comme les phosphatases qui iiydrolvscnt 
iKtonoph&sphojLqucs en alcool et acide phosphoriqne, sont 
irès répandues dans le monde mit rubien. L'activité pliuspliu- 
lasïqtVC est dosée ■' l aide d’un s;ihs(ra 1 synthétique, le para- 
nitmphénn-lpljnsiïhalc disodique. L'hydrolysé libère le par il- 
uilmphcnol, cnniposë coLnrç en jaune, dnnt on mesure 

I I intensité par speeLniphtironklrie. Lu sensibilité dis test est 
faible, Elle peut être amcllnrçç par addition d'un substrat 
flümtMJéiu, puis dosage 11 unri métrique du produit d'hydro- 
lysc. La «irrrlalinn avec le nombre de microbes viables n'est 
cependant pas ires étroite. 

91 est posslhk épaLerncnL de suivre lu cinétique de produc- 
tion d'une enzyme Hspceiifiquei par tes microbes au cours de 
leur développe rnenl. Les mesures ne sont pas toujours con- 
verti hies en hiomasM: lorsque lu. concentrai: usi en enzymes 
(endocel I nlrti res ou caoccIIu laircs J n'est pa s propotl ionnelle à 
la muJtiplicalion, comme c'cst le cas. entre autres, pour lu 
décurboxylase de V acide glutamique (I L qui n'est syn- 
thétisée par les bactéries qu'en lin de omssunce. 


Enfin, on peut mettre à profit, la pr-npiieLé que possèdent dé 
nombreux micni-organismes. celle d'accumuler dans leur 
cellule, partrunspurt actif, certaines molécules du milieu pro- 
portionnel Icmcnl à leur nombre. Sur ce principe, Beuigeuis 
fiai, i 147 jj ont proposé, pou j le dénombrement de mieno- 
tvrg un 1 -aises. heîémliophes. la mesure de la concentration d'un 
acide aminé marqué pur un radith-isOtûpe MydftC ail 140. Ix* 
micinbes de l'cchantillLui à analyser sonL recueillis w une 
membrane filtrante puis déposes, à lu surface d’un uunpon 
imbibé d'un milieu de culture à la lysine marquée. Après 
iitCUhilLinn, bl rjldiuitcuvitc fixçc parles microbes Sur la mem- 
brane esl mesurée fl l'aide d’un cnmpicur à scmiillîUirm 
liquide. 

3*1 .4* iflesure de l 1 activité cellulaire 

Ou peut mesurer soit h consommation é\m 
substrat présent Mans Se milieu, soit la concentra' 
lion d’un constituant cellulaire, soif la proMue- 
lion tf u rte molécule excrétée par tes cellules, soit 
encore une variai i on physico-chimique du 
milieu. 

11 existe en effet une relation siœchioniétrique 
entre les éléments nutritifs majeurs nécessaires b 
lu croissance et les produits formés. 

3. 1.4 1, Mesure de fa consommation 
de substrat 

Le syhsUi.it peut être urne source de carbone, 
d’ azote, d "oxygène ou un facteur spécifique de 
croissance. 

La crédibilité de ta méthode dépend de lu préci- 
sion du dosage, delà présence de substances inter- 
té rentes et de la masse cellulaire formée par unité 
de substance nutritive consommée,. Lorsque ce 
rapport est faible, comme c’est le cas avec les 
substances carbonées, azotées et, l’oxygène, lu 
corrélation avec la masse cellulaire peut être 
bonne. Dans le eus contraire (phosphate, sulfate, 
magnésium], la moindre erreur de dosage conduit 
a une fausse évaluation de la masse microbienne. 
Souvent le substrat j sucre) est aussi pour la cellule 
une source d’énergie, 11 peut enfin servira la syn- 
thèse d'un métabolite qui est rejeté dans le milieu 
es n'est pus incorporé dans h cellule. Pour éviter 
mutes ces erreurs, chacune de ces molécules doit 
être dosée séparément. 

Lii raison ilt scs limites. ecs- méLhtsW soni peu ulilirée* 
bien que IrcinbLuiÉ et l’azoïe représentent respectivement 50 
ci S ii 12 r .f de lu rrtutiérc sèche des un icro-orguni smes et que 
des techniques précises et spécifiques tk dusage de tes suhs- 




ttïiii soient bien connue* (chromatographie liquide haute 
prcssjoTi, Knéths^çs çiptymiitiqpçs, électrodes spécifiques). 
Au contraire.. la consommation de l'oxygène constitue un bon 
indit-At e ur Je l'activité des micro-organismes aérobies. Les 
mesures peuvent être effectuées par vote chimique (oxyda- 
tion du sulfate de sodium selon te méthode de Coopcrk 
(nanooiétrique (appareil de Warburg, respiroiirètre difféwn* 
lie!>, étectrocfelmique {analyseur à électrode de platine 
vibrante ou à électrode de Clark ), on mHp^torMoiqut fana*» 
lyseur piiramauisélique i. Luisijiir Ira conditions expérimen- 
tales sont parfaitement standardisées te vitesse de canswn- 
mation de l'oxygène est corrélative de la vitesse de h 
croissante. 

3. 1 . 4.2. Mesure des produits d 'excrétion 

Ata cours de leur développement, les micro- 
organismes rejettent dans le milieu extérieur les 
produits de leur métabolisme. Les métabolites 
primaires (acides aminés, acides organiques) ne 
sont pas rejetés. en quantité notable car la cellule 
qui les synthétise en a besoin pour sa croissance. 
Le rapport entre leur concentration cl la bio- 
masse n'est pas nécessairement constant, même 
dans le cas des minants hyper producteur s. Il en 
est de même des métabolites secondaires, comme 
les antibiotiques. Ces molécules synthétisées par 
la cellule ne sont pas de bons indicateurs de la 
biomasse. 

Au contraire, certains produits de catabolisme 
constituent de véritables déchets dont la cellule 
doit se débarrasser ; leur dosage peut se révéler 
alors utile. Il en est ainsi du dioxyde de carbone 
qui résulte de l'oxydation des substrats carbonés 
(sucres notamment) par les microbes aérobies et 
anaérobies. On le dose aisément et en continu par 
spectrophotométrie infrarouge, dans la phase 
gazeuse du milieu de culture. Le rapport entre te 
C0 3 et lu biomasse varie, notamment selon la 
voie catabolique suivie par le micro-organisme, 
la quantité de CO , élaborée étant trois fois moin- 
dre en anaérobiose qu'en aérobiose. Dans des 
conditions de culture standardisées,. le taux de 
biomasse peut être calculé à partir d'une droite 
d'étalonnage préalablement établie. On peut 
accroître la sensibilité de la mesure en utilisant 
un substrat carboné marqué au 1 4 C et en dosant le 
l4 CO. qui se dégage par une méthode radiomé- 
trique (chambre d'ionisation ou compteur à stin- 
ti Nation liquide!. 


3, h 4, 3. Mesure des varierons phystco- 
chimiques du milieu 

Les variations physico-chimiques du rai lieu tra- 
duisent une évolution de la croissance. Les modifi- 
cations depH, de conductivité électrique, de poten- 
tiel d'oxydonéduction et d’énergie calorifique 
libérée par les cellules peuvent ainsi être mesurées 
avec intérêt. Avec ces procédés, on cherche moins à 
évaluer une quantité absolue de biomasse qu’à éta- 
blir une relation entre sa vitesse d'accroissement et 
la vitesse de variation du paramètre mesuré. 

* Mesure du pH, L’ acidification des milieux 
au cours de la croissance est liée à la dégradation 
des sucres, tandis que l’alcalinisation dérive de 
celle des sources azotées. 

Les indicateurs de pH sont couramment utilisés 
en microbiologie pour mettre en évidence un 
développement microbien ou pour rechercher une 
activité enzymatique sur un substrat avec libéra- 
tion d’un métabolite acide ou basique. D’un point 
de vue quantitatif c h cst surtout f acidification qui 
est mise à profit. La mesure du pH au cours des 
fermentations permet d’asservir l'ajout automati- 
que de base pour maintenir une valeur optimale. 
Sinon, l’activité microbienne serait inhibée par 
une acidité excessive. Un accroissement impor- 
tant de la densité microbienne se traduit générale- 
ment par une faible variation du pH, C’est pour- 
quoi, pour les mesures de biomasse, cm préfère 
titrer l’ acidité Icitale qu'on exprime en poids ou 
en volume d’acide. Cette méthode, peu sensible, 
est cependant classiquement utilisée* notamment 
dans r industrie laitière, pour apprécier la qualité 
bactériologique du lait, T acidité de ce dernier 
étant d'autant plus grande que la concentration 
bactérienne est élevée. Elle permet aussi de sui vre 
la cinétique de fermentation du lait par des bacté- 
ries acidifiantes comme L. bulgaricus et Str. ther- 
mophiius utilisés dans la fabrication des yogourts. 
Ici. l'acidité est souvent exprimée en degrés Dor- 
me (°D)qui correspondent au nombre de dixièmes 
de millilitre de soude M/9 nécessaire pour neutra- 
liser lOmLde lait (Ji%. MU 3 J. 

4 Mesure du potentiel d'üxydoréduction. La 
baisse du potentiel rédox dans tes cultures micro- 
biennes résulte de ta raréfaction du milieu eu 
oxygène dissous et de son enrichissement en subs- 
tances réductrices. On peut l’évaluer à l'aide 
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Figure IIU 3 - Cinétique d'acidification (H) et do crois- 
sance de Lactobacillus buJgaiis (*•] et StreptocMcus 
tteirnophilus (à a] dans do Lait, 

lü'acrûs F. Jskotxi^l) 

d indicateurs rédos colorés tels que le bleu de 
méthylène, lircmuiinenu curare te chlorure de 
23 h 5'Lriptiénylré[ra£Oliurfl (Tl’Z ou TTC). Le 
temps, nécessaire au virage de l'indicateur est 
inversement proportionnel au nombre de mien> 
bes présents» Ces méthodes sont simples mais peu 
précises cl peu sensibles, 

* Mesure de L production de chaleur. T™ic réaction 
chimique s'aecompstgnc duse variation d'ïnthalpie. Les 
réucüuHs biologiques n’éclwpptilL pas à cette règle générale : 
elles sc traduisent, au cours de laemissuince micmb.enne, par 
un d^pgcnieni de chaleur lié à ta dégradation des substrats 
énergétiques. 

La mlmicakirtasêlrïe permet de déceler ces petito qu;ut- 
tirés de chaleur LibciëcspurdesëehanUlLeins de Jkible volume. 
L'appareil de rnesuie est un cralur mèüie ;si.it tienne à ccmdue- 
livité thermique. UertcorisLiLué d’un réservoir calorimétrique 
de I il 4 inL de capacité, ud se produit b réaction et demi b 
paroi représenté 1 'eiuceto[e interne. Cette cellule cm placée 
dans un Mue d'aluminium (enceinte externe nie grande con- 
ductibilité chennique. La chaleur dégagée dan* lu cellule dans 
le Csis d'une réaction exutlicmiiqUe dilïuse rapidement sera 
l' enceinte externe. La différence de température entre les deux 
enceintes, est liés faible. On ne mesure par l'augmentation de 
tempérulult, compte c'est le cas avec le calorimètre axliabaLi- 
(|ik de Berthelot, mais une grandeur propnrtioinelle au Uux 
thermique qui s’étubl il entre les deux enceintes . Le système de 


détection est antsiiiué par un réseau de tltermoeüuples (iher* 
nuipilcvl montés, en série qui entoure l'enceinte interne ci qui 
est en contact avec J 'enceinte exleme. ü force ëlecliuiEioInce 
engendrée parle passage d'un flux de chaleur à iravers taiher- 
îiujpile est amplifiée et eilréeisirec. 

[ eliu-v nbïenu est un thermngrant mettant L amplitude de 
chacun des points «l proportionnelle h. h puissanee thermi- 
que idQMo dégagée 1 l'instant considéré. Elle est «primée 
en watts. Lé tbrnnogramme traduit globalement les événe- 
ment énergétiques qui accompagnent la crotvmcc. Son 
tracé est simple lorsque le substrat énergétique esi le seul Clé- 
ment li minuit b croissance }ig. HL É-f J. L' accroissement 
de la puissance thermique est étroitement associé à l ’augnsé n:- 
iJtiim de b biomasse. 

3,2, Croissance en milieu 
non renouvelé 

La croissance des bactéries {dans un ballon de 
bouillon nutritif par exemple) est limitée. Après 
une durée de culture, variable selon les espèces, 
elle s'arrête. Ceci est dû au fait que l’on travaille 



Temps [heures) 

Figure lll.td - Corrélation entre la croissance micro- 
bienne (ooooa], la therniogémèse (- — - — — ) et la 
COrîgûrWnstKwi du ÿiucose (■--««*■ ■], (substrat limitant 
la croissance). 



avec un volume limité de milieu et donc avec des 
quaniilés précises et limitées de nutriments. Le 
milieu finit par s’épuiser. C”est ce que l’un appelle 
la croissance en milieu non renouvelé paropposi- 
r i cm h 1 a croi ssa nee e n in i 1 i eu re nouvelé , techn iq ue 
cherchant à repousser la limite de croissance, à 
obtenir line croissance continue que nous étudie- 
rons au paragraphe 3.3- 

Si la vitesse de croissance restait continuelle- 
ment constante et maximale, lu masse micro- 
bienne obtenue en 48 heures seulement serait de 
l'ordre de 4 000 fuis la masse du globe terrestre ! 
Il est donc heureux que celte croissance* limitée 
par i ‘épuisement du substrat ou par l'accumula- 
tion de substances toxiques, ne puisse se poursui- 
vre indéfiniment. 

3.2.1, Gourbi de croissance 

Cette courbe est obtenue en traçant [ évolution 
de la biomasse en fonction du temps, X =■/{(). Or 
obtient Le tracé de la figure fit. I5d- 

En tout point de lu courbe X l'accroisse- 

ment de biomasse peut donc être exprimé en ter- 
mes de vitesse. La vitesse volumique de crois- 
sance est définie selon ta relation : 

T x - i/X/dr = X . \i % 

et e x primée e n hiom assefun il é de volume . un i le de 
temps (g . L" 1 . h ml ). Quand l’espèce bactérienne le 
fermer, on pourra I exprimer en nombre de ccllu- 
1 es/uni té de volume -imité de temps, 

Dans cette expression de la vittSüé» u h csL un 
fadeur dépendant du germe et des conditions de 
eu l| urc. Ce facteur reprise nie la vitesse spccili- 
que de croissance. Lu effet : 

il, =■ l/X . dXkfr (unité fi ] :l 
c'est-à-dire lu vitesse volumique de croissance 
rapportée à l'uni té de biomasse. 

3.2.2. Phases de la croissance, 
paramètres d’état 

Sur la courbe, différentes phases de la crois- 
sance peuvent être définies. 

* La phase «« a » où X reste identique à \ :| 
{voire même diminue si f adaptation nu milieu est 
difficile J. C’est la phase de latence caractérisé^ 
par dXJds s () tel donc u K ■= (h. 



Piqûre KM 5 - CourtMî d® croassairce. 

3 : K b f|t| ; U : LnX - SJJ coon&m&$ ssmi-logantfimiques ; 
c :y* = f|t|. ljü s vitessa suétHiou® cte crossance ; K = biu> 
mss&e ; t = temps. 

* La phase ? b » ou phase d'accélération : X 
augmente de plus en plus rapidement ; dXidt 
devient supérieur à Oet augmente de- plus en plus 
de même que \i K (fig r W J5i .. 

* La phase « c » où X augmente de façon 
exponentielle : dXidt augmente proportionnelle- 
ment à la biomasse et va arriver à ün maximum en 
fin de phase (point d Inflexion K La courbe 
LnX -/ (f) ( voir fî g. fit. 15b) présente une partie 
linéaire où LnX est proportionnel h C est la 
phase exponentielle où u est constante el atteint 
su valeur maximale dans les conditions expéri- 
mentales, données. 
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Remarque : ou appelait taux de erfiîsutrtee le 
coefficient directeur k de 3a phase c de la courbe 
Lrifn) = fit) et on la note alors u R „ 

Si l'on intègre l’express ion de u I voir § .1.2.1.) 
entre deux valeurs X j el X-, durant celle phase» on 
obtient : 

X 2 = Xj ■ £ |u„ eï p 0 ih-lf ) I 

el donc ; 

lnX 2 = LnX, + [p, ^(G- r ;>K-) 

soit : 

P*, oajhi s * LnX 2 " LnX I Mh ~ V' 

L'expression mathématique de permet 

de déterminer expérimentalement la valeur du 
taux de croissance (ou taux de croissance népé- 
rien). 

Pendant cette même phase, on définit le temps 
de doublement de population, Tinté qui 
exprime le temps correspondant à un doublement 
de la biomasse (ou à un doublement de popula- 
tion). 

On peut J ‘exprimer mathématiquement. 
D'apres 3a relation (2 h on peut écrire, X passant de 
X à 2X et avec t 2 - r j = r D : 

Ln2X = LnX + H, 

et ' J„ = (Lii2X -LtiX1V, cïpo 

soit: » 

tp - Ln2/p j; eS p 0 

t f f est déterminable graphrq ne ment ; s u r la courbe 
LnX - fit}, on prend deux points en phase expo- 
nentielle d’ ordonnées respectives LnX, et Ln2X 1 
(différence des ordonnées de Ln2 ce qui correspond 
à un doublement de population). La différence des 
abscisses correspondantes donnera la valeur de t ty 
Souvent., il est impropre ment assimilé a G. temps 
de génération, qui. exprime, lui, le temps néces- 
saire à La division cellulaire mais qui ne peut être 

déterminé ex péri mente le ment, sauf eu» exception- 
nel où l'on a ail aire à une croissance dite synchrone 
(voir I 3-2,5-). Ou remarquera que 3e nombre de 
divisions (générations.) pur unités de temps avait été 
défini au paragraphe 2.1 comme ép] à 1/G. 

i et r.j sont les deux pu ru mètres d'étal 
permettant de caractériser une croissance dans des 
conditions ex péri mental es déterminées. 

■ Lu phase « d » dite de décélération ; I aug- 
mentation de X ralentit, celle de la vitesse tiX/Jt 
aussi et ti^ diminue. 


* Le phase « e » oii X est à son maximum et 
constant, dXJdi est alors égale à il Cela ne veut pas 
dire qu’il n'y a plus de division cellulaire, en fuit le 
taux de division est alors égal au taux de mortalité 
(et'. Ü 3. 2J. 3). C'est lu phase stutiufiituire avec 
il., égal - 0. 

* La phase « f » ou X diminue. La mortalité cel- 
lulaire devient plus importante que la division cel- 
lulaire. fille est appelée phase de déclin. On pour- 
rail y définir tin taux de mortalité. 

Remarque : dans le domaine industriel, ou uti- 
lise très .souvent un troisième paramètre d’état, le 
Laux horaire de croissance, noté r. Jl est défini 
comme étant le rapport des biomasses mesurées I 
1 heure d'intervalle. Si au temps f lu biomasse est 
Xr el au temps i + 1 la biomasse est X 1+ , : 
p ” X f+ |/X,. 

r a 1 a pas d'unité. 

3.2.3. Physiologie des phases 

3.2.3. 1. Phase de latence 

Comme nous l’avons vu précédemment, u’ est la 
phase pendant laquelle la vitesse spécifique de 
croissance est nulle, lu biomasse n’augmente pas. 
Elle dure plus ou moins longtemps selon tes cas et 
parfois même n’ existe pas, lu culture démarrant 
immédiatement en phase exponentielle. 

On a pu constater que, pour une expérience don- 
née, plus Vinocutuns est important, plus la phase 
de latence est réduite (dans les cultures industriel- 
les. par exemple). Cela peut s'expliquer par un 
simple problème technique de détection de la bio- 
masse, plus facile si Vinocufum est déjà impor- 
tant. 

L'âge des bactéries semble également avoir une 
influence : lorsque des cellules jeunes, de quel- 
ques heure*, sdjïl introduites duos un milieu neuf, 
la phase de latence peut être extrêmement courte : 
elle est au contraire prolongée avec des bactéries 
provenant d'une culture en phase stationnaire ou 
en phase de déclin.. Un inoiutum « âgé *» peut con- 
tenir une grande quantité de cellules mortes et un 
faible Laux de cellules viables qui devront se divi- 
ser de nombreuses fois avant de produire un trou- 
ble visible, De plus, les bactéries viables sont aussi 
dans un état physiologique peu favorable, il leur 
faut k temps nécessaire pour restaurer tous leurs 




systèmes enzymatiques mis en sommeil, pendant 
leur maintien à rétac non proliférant., 

Autre facteur ■ la composition du milieu. Un 
inoculant cellulaire prélevé en phase exponen- 
tielle de croissance et introduit dans un milieu 
neuf de composition chimique identique .se multi- 
plie instantanément sans aucune phase de latence. 
En revanche , si 1 es constitu a ni* nutri ( i fs ( sou rce de 
carbone, source d’azote) sont différents, oit 
observe à nouveau une phase de latence, Celle-ci 
traduit l’absence tl’enzymcs nécessaires à l'utili- 
sation de ces nouveaux substrats et la nécessité 
pour la cellule de les synthétiser. Une période 
d'adaptation enzymatique est nécessaire pour 
induire la synthèse de ces nouvelles enzymes. 

Cette importante activité métabolique peut être 
montrée expé ri men taie imen t . 

• Expérience fîg, l/l 16} : on examine simul- 
tanément la croissante cl l’évolution du utock 
d'ATP{ déterminé par marquage au *-P). On cons- 
tate que le stock maximal sp situe juste en fin de 
phase de latence. 



Figure 111.16 - Étude de la phase de latence. 

ËtfolLrtKMï du sïoek d ATP. 

3.2. 3.2, Phase exponentielle, 
parnmetre s d'action 

La phase exponentielle fait suite a Eu période de 
latence. C’est la phase physiologique par excel- 
lence t les bactéries se multiplier»! sans entrave, 
Pendant cette phase, on assiste à la libération de 
métabolites primaires d’imérct industriel (antibit]- 




Figure 111.17 - Détermination graphique 40 la duré» dé 
la phase de latence, 
a ; pramlèfe méihcHJe ; b : seconde mèfeode. 

tiques, toxines, etc,). La vitesse spécifique de 
■croissance est ennstante et maximale dans les 
conditions utilisées (taux de croissante), La pente 
de la droite détermine u x ir lus- même sous la 
dépendance des conditions d'environnement 
comme la température, le pH. la nature et la con- 
centration des aliments. Ces facteurs physico-chi- 
miques constituent les paramètres d’action de la 
croissance. 

Les facteurs physico-chimiques qui condition- 
nent la nutrition sont les mêmes que ceux qui 
influent sur la croissante. Les plus importants sont 
la température. Je pH et la nature du substrat. 

* Lu température. Dans des eordi t i tins ex péri - 
mentales optimales de milieu, de température, de 
pH. etc,, on peut observer trois types de courbes de 
croissance (fi g. /IL 18) correspondant aux trois 
principales catégories de micro-organismes déjà 
définies plus haut (voir I 1.4.1,) î 



- celle des bactéries mésophi les. qui vient 
d’être décrite „ 

- celle des bactéries thermophi les, qui se carac- 
térise pur une phase de latence très courte, une 
multiplication explosive avec un [i xe très 
élevé, une phase stationnaire très réduite et une 
phase de dégénérescence brutale qui conduit à 
l' au Loiy se de la culture ; 

- celle des bactéries psychrophiles ou psychro- 

trophes. qui s'oppose point par point à la précé- 
dente. La phase de Latence est longue, de 2 à 
B j aura. La phase exponentielle progresse avec 
lenteur ; est faible. De même, h phase 

maximale stationnaire peut s’étaler sur de longues 
périodes, La dégénérescence est lente. 

Pour une bactérie donnée, m c varie selon la 
température de culture (tah. flI.ÜL Ainsi, pour 
E. coii „ il est de 0,5 à 18 *C et de 3,3 à 40 °C. Il 
existe pour chaque espèce une température dite 
optimale à laquelle c sera optimal , Si l'on 
trace la courbe, ji K e =/(0), on obtient un tracé 
« en cloche » qui définit une zone de température 
optimale plus ou moins large suivant la bactérie 
étudiée (jtg. fit, i9 J, 



Figure «1,1 3 - Différents types de courbe de croissance. 



Figure I i 1 .1 9 - Évolution de u* e: , ;ïX> en fonction de la tem- 
pérature |p). 

■ Le pH : l' influence du pH sur la croissance 
permet aussi de définir un pH optimal de culture 
comme pour la température frah. ttl,9i , 

« L Àw : comme nous l'avons vu au paragra- 
phe 1.4.5, toute diminution de cc paramètre 
entraîne un ralentissement de croissance par 
action sur les réactions biochimiques faisant inter- 
venir de l‘cau, % diminue. On peut détermi- 
ner un Aw minimum au-dessous duquel la crois- 
sance est ralentie, voire inhibée. 

* Le substrat. La vitesse spécifique de crois- 
sance d’une espèce bactérienne dépend étroite- 
ment du milieu dans lequel un la cultive, c'est-à- 
dire du substrat Ainsi, avec tf, ïuMIif, est 
respectivement de 0,3 et de 2 lorsque le milieu est 
un soluté synthétique citrate ou un bouillon nutri- 
tif. 


Tabieau II 1.8 - Vitesse spécifique de croissance et temps de génération en phase exponentielle de bactéries &t de 
ta levure. 


Micro-organisme 

Température r O 

l*s, t!s.|nh 

<h -:i s 

Temps rie “ém-ruiiou 
{hj 

Escherichïa coti 

40 

3.3 

0.2 E 


13 

0.5 

1.3 E 

Bacitlus subiiiis 

40 

1.6 

0.43 

Clostridium batulinum 

37 

1.19 

U.5E 

Mycobacterium tuberculoses 

37 

0,057 

12 

fth&spQrilhan rubntm 

25 

0.15-0,13 

4, 6-5.3 

Sacehamm y ces cerevisiae 

30 

0.35 

2 


Tabteau III, S - pH de croissance (te quelques naicro-organsmes. 


Espèces 

pH minimal 

pH optimal 

pH maximal 

Bacillus 

5-6 

6,8-7, 5 

£,5-3 1 

Cimtridium perfringeny 

5.5 

6-7.5 

8.5 

Escherlchia mit 

4.3 

6-B 

g 

LactobaciUus 

4-4,5 

5,5-6 

7 

Levures 

IJ-3,5 

-1-6,5 

8-8,5 

Moisissures 

1. 5-3,5 

4,5 6,K 

8-1 1 

Ttiiobaciltus 

0 

3-5 

7 


L'étude de u^ est plus particulièrement utile 
lorsque l'on considère la concentration d’un fac- 
teur Limitant dans un milieu synthétique où tous 
les autres éléments, sont fournis en excès. Ainsi, 
sur la figure III.20u t sont représentées les diffé- 
rentes courbes LnX pour différentes 

concentrations croissantes en glucose (de S, 
à S^). On constate que plus t>n augmente la con- 
ce ntrat ion en g] ucose, p] us la v i tesse spéc i fique de 
croissance en phase exponentielle s’élève, pour 
arriver au niveau de S 5 à un maximum. On peut 
représenter ces résultats en traçant la courbe 
Mpo = f (Igl ucose |) (fig. III. 20b), On voit que 
ti augmente çn fonction de la coricenlnitiim 

en glucose qui est ici le facteur limitant, jusqu’à 
une valeur maximale 4* *. L -\.pu nm^ com ^ e 
obtenue tend vers une asymptote quelle que soit la 
nature du facteur limitant. Au-delà d’une certaine 
v valeur seuil » de ia concentration, te glucose 
n'est plus facteur limitant, p, „ p> = (i, „„ max . 



MathématiqucmenL K]1 s’exprime selon 
l'équation de Monod : 

i^ ipo ~a^„p™ [smks +■ [sj) 

[S] est la concentration en facteur limitant et 
Ks la constante de saturation, valeur de La concen- 
tration en substrat pour laquelle p sexpci = 1/2 
(fi x c m;u ). Elle exprime eti quelque sorte r affi- 
nité du micro-organisme pour le substrat, une 
valeur élevée de Ks correspondant à une faible 
affinité. Par exemple pour F. çoii , Kg = 2 à 
4 mg. L" 1 et, pour Sc. cerevia ere, K s = 25 mg,L" 1 . 

3.2, 3.3. Phase stationnaire 

La phase exponenlielli; ne dure que quelques 

heures. Le milieu devient de moins en moins favo- 
rable à la croissance. Le nombre des cellules via- 
bles reste constant. Il peut correspondre à un équi- 
libre entre le nombre de cellules provenant de la 
multiplication et le nombre de cellules qui dispa- 
raissent par autolyse, Il peut aussi traduire la per- 



Figure 111.20 - 

a : courte Lrô » Ifl) par différentes caicent/alions croissantes en gfeccso (S^ Sj. ete.|i ; h : tout» M xe .,po = f (fllutosal). 
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s-islancc de bactéries vivantes en l'absence de itml 
développement. Cette phase est caractérisée par 
une [i x nulle. En fait, au niveau des cellules cer- 
taines ne se divisent plus alors que d’antres se divi - 
sent encore cl ceci en nombre égal ; les bactéries se 
maintien neni a un état « non proliférant >■- On peut 
attribuer ce phénomène à un certain nombre de 
causes ait premier rang desquelles s' inscrirai! 
l'épuisement de l’aliment, l’ accumulation de 
déchets toxiques ou révolution défavorable de 
l'environnement physique fpH). Si elles en ont la 
capacité, les bactéries peuvent également sporuler. 

Celle phase peut durer de quelques heures a plu- 
sieurs jours. La biomasse finale de bactéries. X f . 
dépend du milieu et de ses composants. 

Sur [a figure Itl.Zfki, on peut également obser- 
ver que LnX en phase stationnaire augmente en 
fonction de la concentration en facteur limitant. Si 
Ton représente b courbe X f ^ /{[substance limi- 
tante i) (j%. If U J l on constate que X est d'abord 
directement proportionnel puis tend vers un pla- 
teau où Xj- reste constant et maximum (X i ; la 

substance considérée n'étant plus un facteur 
limitant : sait il en est apparu un autre, soit la crois- 
sance est limitée par l' accumulation de substances 
toxiques. 

3. 3. 3r A. Phase de dédis] 

A a cours de cette demi ère phase, les bactéries ne 
se di vi se ni pl us. Beaucoup d *e turc e lies meu re ni e t 
sont lysées par les enzymes qu’elles libèrent (auto- 



Lirmtanl© 

Figure l II.2I - Évolution de 4a biomasse finale en lonc- 
tran de la concentraÈien en facteur limitant. 


lysincs). Le taux de mortalité peut être constant 
comme le taux de croissance. Dans ce cas. il est 
représenté par une droite, le nombre de cellules 
détruites élan t proportionnel au Lemps. L’indi liai- 
son de celle droite dépend de l’espèce bactérienne 
cl des conditions générales d’ environ nemenl. La 
phase de décroissance ne sc traduit pas toujours 
par un taux de mortalité d'ordre exponentiel 
Dan s certains cas, des bactéries survivantes peu- 
vent amorcer une nouvelle phase de multiplication 
aux dépens des substances libérées par la lyse. Ce 
phénomène est connu sons le nom de eririxs&uei; 
cry ptique (fi g If 1-2 2), 



Fiyur© 111.22 -CrdÊsâaric& erypuqud- 


3,2.4, Phénomène do diaux ie 

Dans un milieu synthétique conter an! un 
mélange de deux substrats carbonés, on peut 
observer une courbe anormale diphasique comme 
si deux croissances se succédaient. Ce phénomène 
a été décrit par Monod sous le nom de diauxie. 

Dans l 1 exemple de la .figure IffJJ, on cultive 
E. t oit sur un milieu contenant comme source de 
carbone un mélange de fructose d d arabinose, On 
observe une première phase de croissance expo- 
nentielle (A) suivie d'un plateau correspondant â 

];j phase station tiaîre puis, après une période de 

latence intermédiaire iBk une deuxième phase 
expuner ti clic de c ro i ssanec i Q. L' analyse montre 
que. pendant la première période A. seul le fruc- 
tose est utilisé et épuisé, l’arahinose étant métabo- 
lisé seulement dans lu deuxième partie tl’L On a 
pu obtenir la même « double » croissance avec un 
mélange glucose-sorbitol. On peut ainsi classer 
les sucres en deux groupes : 

- G1 : glucose, saccharose, fructose, mannose ; 

- G 2 : maltusc. sorbitul. arabinose, inositol. 




Hyirç! Ii.23 - Phénornène cte diâuxïe chez £ Coff cul- 
tivé sur un milieu avec fructose et arabinose comme 
seule sounc# de carbone. 

A. Uiili&*iion du fructose seul ; 

&. Phase d'atfaplation à ('arabinose ; 

Ù. Utilisation de l'ârabinrœe. 

Seuls, les mélanges Gl + 02 donneront un phé- 
nomène de diauxie,. 

On a décrit des phénomènes de Eriauxie, notam- 
ment avec le mélange gl œosc-gly cêrol -sorh i toi . 

3.2,5. Croissance synchrone 

Dans ujtt population bactérienne Jes cellules mr se divisent 
pus mules au nlënle nwinenl C - uïr S 2.1 .h. Le décalage aléa- 
toire correspond à des poienliïilités différentes de chacuitedes 
cellules, qui se Lraduiscnl par des Lulences différentes avant 
leur croissance que l'on qualifié d’flsynelinuje. Si mutes, les 
cellu les m Ji visaiem au même instruit, la courbe de cmi ssajüce 
moftireraitdes paliers successifs exprimant les doublements 
de la popwliitioii (voir H2.L ùfr Î/I. 'o. Là synchronisa* 
lion de la croissance petn être obtenue expérimentalement à 
Laide Je procédés physico-chimiques : 

- par rm ration sélective sur an support céMuJBgtqoc : on 
récolte les cellules les plus peliles les première* apparue*; 
inoculées; sur un militu neuf, e Iles uni tendance à se diviser de 
façon sÿnclirïUK ; 

- par choc thermique : les hucléries. sont incubées aller- 
iimiMnneltl ü des lempéi mures contrastées <par exemple 
+ 25 J C et + 2? : 't ’r sur un miHcu favorable (fîg. W-24), 

L inlérêl des cultures syrictcn.uies csl multiple. Il est passi- 
ble en particulier d’étudier les différent* aspects morphnlo- 
crques ri physinlnpiques de la cellule au cours des divixmns. 

3.3. Croissance 

en milieu renouvelé : 
croissance continue 

La croissance en milieu non renouvelé (ou crois- 
sance en discontinu) est donc un système dos où le 

30 



Figura 111:24 - Croisants ïynchrane obtenue par choc 
tbenntqu&, 

i : par liltrilion cMî le pneumocoque. 


cycle de développement est le résultat d’urte crois- 
sance dans un milieu limité en nutriments. 

La phase exponentielle de croissance ne peut 
donc durer que quelques heures. Or, pour de nom- 
breuses expériences de physiologie générale ou, 
dans un but plus pratique, pour les fermeritaiions 
industrielles, il est nécessaire de la prolonger. Si le 
milieu où se multiplie ni les bactéries est constam- 
ment renouvelé tandis que, en même temps, les 
produits du métabolisme sont éliminés, il doit être 
possible de maintenir tes micro-organismes indé- 
finiment en phase exponentielle de croissance. 

3,3.1, Principe 

Dans uti ici système où la culture microbienne 
reste sous un volume constant {V rtiL). tout eu 
recevant un débit (Q* - L. b •) de milieu neuf, lu 
concentration cellulaire varie en fonction de la 
vitesse spécifique de croissance en phase expo- 
nentiel le ( ù x . vv . lauxdc croissance > de 1 "espèce ; 

^*UW“ D )- X 

où X s biomasse initiale ; D = vitesse spécifique 
de dilution f rapport du débit d'entrée sur le 
volume de milieu, et donc exprimé en h"') ; 

J - temps. 

On peut donc considérer trois éventualités : 

- n VL . < ü : T effet de di lu e i on est supé rien r a 
l’incidence de croissance. Duras ccs conditions, lu 
biomasse tend vers 0. car dX/dt - 0 ; 

Copyrighted material 



- fi x eJj - D : la vitesse spécifique de dilution 
est calculée pour que la biomasse reste constante 
et maximale dans les conditions choisies 
(Pjk |na j ; dXJdt = 0 l certains dispositifs ont 
été conçus pour correspondre à cette situation ; ce 
sont les turijiiiostalS : 

- U, > D : l'effet de dilution est moins 

11 n WljlU 1 

important que celai de la croissance : (DUdf > 0. Il 
va exister donc un facteur limitant et |i s 
< p x c rnii!1 , La biomasse tend à augmenter ; elle 
peut être autonégulée pour la maintenir constante. 
Ceci a été mis au point dans des appareils comme 
le bactogène imaginé par Monod ou le ehemostal 
de Novtck et Szilard. 

3.3.2. Turbidostat 

Ce dispositif assure une culture continue a 
ii. et une biomasse constante, X.qui sera 

r A. CiipU 1 1 1 «1 % a 

choisie en phase exponentielle et restera constante 
grâce à une régulation de D. Ce principe est illus- 
tré par la courbe de la figure H 1.25 : X est main- 
tenu dans un intervalle de + ou - dX dépendant de 
la précision de La régulation de D. L'appareillage 
ijïg, Hl 2fy h très simple, comprend une cellule 
photoélectrique, réglée sur i'X choisi et reliée à la 
vanne d’entrée du milieu neuf. Il s’agit d'une 
autorégulatiim de D en Fonction de lu biomasse 
mesurée à h sortie. 


3,3.3* Chémostat ou bacto*gène 

Dans cet appareil, la vitesse spécifique de crois- 
sance n' atteint jamais \i K ex x . Sa valeur est liée 
à U concentration d'un facteur limitant dans la 
chambre de croissance, tous tes autres nutriments 
étant en excès. Celte concentration dépend du 
débit de milieu neuf, donc de D (fe. If 1.27} : 

- quand D augmente, la concentration en fac- 
teur limitant s’accroît et la biomasse, elle, diminue 
ton dilue le milieu), ci donc, ^ t augmente (loi 
de Monod) et l’on atteint un nouvel équilibre ; 

- quand D diminue, c'est f inverse et l'on 
atteint aussi un nouvel êquilibne. 



FSgum III J6 -TurtMdostat 



Fi-.|um 111.25 Principe du turbidostat; évolution de X 
= X eï[K , chrusi en phase exponentielle avec ic, 

croissance en milieu non rancsuwiê : 

croissance continue selon le principe de lurbdostat : 

X varie d# * du - £ffi. 



0 0.5 □„ D,^, D 1 


Figure |ii,27 - Èvolubon de la biomasse, de la concen- 
tration en substrat et de la productivité on fonction du 
taux de dilution de milieu. 
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La diminution de la biomasse quand D aug- 
mente, met en évidence une vitesse spécifique de 
dilution « critique », noie D*. au-delà duquel il 
devient impossible de travailler car la biomasse 
tend vers (). lin effet si D devient supérieur à D*, 
le s cel Iules sont sou i i mes p I us rapide me nt qu ‘e I les 
ne croissent et on tend vers une biomasse nulle : 
c’est le phénomène de *. lessivage « (wti.\h ont J, 
néfaste à la poursuite du processus. 

lin termes de productivité, on peut définir deux 
phases ; 

- pour une gamme large de vitesse spécifique 
de dilution, phase 1 : diminution faible de la bio- 
masse, augmentation légère de la concentrât ion en 
facteur limitant et augmentation importante de la 
productivité. Ceci jusqu'à vitesse spécifique de 
dilution maximum ; 

- phase 2 ; au-delùde D n , L , raugmtmuiioti de 
ludilution provoque une diminution importante de 
la biomasse et donc un abaissement rapide de la 
productivité. On tend vers Df 

Il est donc possible de choisir la valeur de la 
vitesse spécifique de croissance qui convient le 
mieux en fuisant varier D. 

Le dispositif fui même r/jy. 111.28) comprend 
un récipient de croissance muni d'un siphon de 
trop-plein et un système assurant P admission con- 
tinue de milieu neuf. Après ensemencement les 
micro-organismes se multiplient jusqu'à urt taux 
limite correspondant I la concentration limite 
d’un facteur nutritif introduit dans le milieu. La 
culture reçoit alors du milieu neuf à un taux 
constant : le volume de milieu frais introduit 
chasse, par te trop-plein, 3e volume de culture 
microbienne. On en règle l'apport continu en uti- 


lisant des membranes à perméabilité connue ci 
dirigée {sucs de cellophane). Le système est donc 
autorégiilë. Les cellules soumises à une aération 
el à une vigoureuse agitation se multiplient expo- 
nentiellement à une vitesse spécifique de crois- 
sance rigoureusement contrôlée par l'apport de 
milieu neuf. L'appareil présente de grands 
avantages : il permet d'obtenir une culture en 
croissance exponentielle indéfinie et* surtout, de 
contrôler la vitesse de croissance, donc la masse 
microbienne. Ces différentes met h {ides sont large* 
ment utilisées dans l'industrie dans des appareils à 
grand rendement, les ferme meurs {voir § 4,4.1.). 

3,3,4, Autres systèmes 

Depuis ces dernière* années. il* autres systèmes. plu* 
sophistiques mu thé mis au poini, lUrtacnimeiLi : 

— ile système de mydagr d'mt pyive Ul l s ecJlules, per- 
mettant en inoculant eonlinuellenneiil le ebémoslm d'opérer à 
JJ > ji^ r et d'nttlenir une mfliltimre ulilisatmiidu sutislriil ; 

- Je s>slht1r tic ehèmualuts ^ rit série - 1 tîl,,2 l *i 
oik le premier wni inoculer le second. pcnueuaiilabistdeiM- 
vn illcr dans le lÈcilïIciïk chcmnslar A vitesse *péeitïi|ttc rie 
tliluliun plus grand que h livenludlemenl, tfeuss ce sys- 
tème. ou peur envisager d ' urili ser deux mi lieuxdceu luire dif- 
lÜTvnts, lü premier pun ! Vihti, L nUn« Je hinmji^v. k •second, 
plus spécifique, peur oblenii lu prutlacLion de mélabol i Les ; 

les systèmes immobilisé* tûi lu reieniiuii en phase inso- 
luble des niern-organis-mes, pcnrei <r augmenter la pncxlucfi- 
s i lé du svsîême. l'innumérierl majeur résidant dans l'aéiii- 
lsor4 efficace- de ce* système*. 

3.3.3. Avantages et inconvénients 
des cultures continues 

Lu principal avantage des. cultures continues 
réside donc dans le lait que la vitesse de croissance 
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Figure III. 2B - Ctiérrmstat. 
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Figure (11.29 - Formenteur en continu mullûélages, 
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petit être contrôlée el indéfiniment maintenue 
ainsi que la biomasse. Ceci va présenter, en aval, 
de multiples autres avantages : 

- éludes précises des effets dus à des change- 
ments du substrat ; 

- production de métabolites contrôlée avec 
productivité déterminée ; 

- suivi précis des constantes cinétiques ci de 
(‘énergie de maintenance l 

- reproductibilité des résultats» : 

- système économique, pas de temps mort ; 

- optimisation du système facilement mise en 
œuvre par injection de nutriments ou modification 
des paramètres d'action. 

Cependant, ce tableau idyllique souffre de quel' 
ques inconvénients : 

- production de métabolites secondaires pus 
toujours évidente ; 

- agrégation éventuelle des cellules sur les 
parois, pas dé croissance équilibrée, ces cellules 
sont en quelque sorte « éliminées » du système ; 


- sur une longue période, une culture continue 
petit conduire à la disparition de la souche initiale 
au profit de nouveaux variants sélectionnés ; 

- problèmes particu lie rs des m i cro-organismes 
filamenteux, viscosité et hétérogénéité des cultu- 
res L 

- problèmes de contamination inhérents h une 
longue période de culture. 

L étude des bactéries a connu son plein déve- 
loppe ment il partir du moment où furent mises au 
point les méthodes pour les isoler et les cultiver. 
L'examen microscopique n'est qu ‘exceptionnel- 
le ment suffisant pour caractériser un germe et per- 
mettre son identification. 

Dans la plupart des cas. il est nécessaire d’ense- 
mencer le produit il examiner ou le microbe sur des 
milieux de culture. Ceux-ci contiennent les subs- 
tances nutritives indispensables à la croissance. Ils 
sont disposés dans des récipients en verre de dif- 
férentes formes (tubes, erlenmeyers, boites de 
Pétri, lemien tcurs) stérilisés au préalable. 


4. Culture des bactéries et des champignons 


4.1 . Milieux de culture ; 
généralités 

Les caractéristiques des milieux de culture 
varient, de même que leur composition. On les uti- 
lise à des fi ns diverse s : recherche, diagnostic, fer- 
mentations industrielles. 

4.1.1 . Milieux liquides, milieux solides 

Les milieux de culture sort liquides ou solides. 
Les microbes, au cours de leur développement, 
troublent uniformément les milieux liquides ou 
encore forment des agglomérats, des dépôts, des 
voiles superficiels. De tels milieux peuvent servir 
au diagnostic (réactions aux tests chimiques), à 
l'étude de la croissance ou à des productions 
industrielles. Sur un milieu solide* les microbes 
peuvent former une nappe confluant lorsque les 
germes ont été déposés en grand nombre à sa 


surface ; si les cellules bactériennes ont été i str- 
iées, leurs descendants s'accumulent en une 
masse souvent bien délimitée qu'on appelle une 
colonie et dont l'aspect, les dimensions, les con- 
tours et la structure sont autant de caractères pré- 
cieux qui pcmtetlcnl son identification. 

L'état solide est obtenu eu présence d'un poly- 
oside (agar-agar ou gélose} extrait d'algues 
diverses, à une concentrai ion de 1,5%, Cette 
substance possède la propriété de fixer une grande 
quantité d’eau (jusqu’à 5CK) f ois son poids) ; solu- 
ble da ns T eau à 1 00 °C e lie se gel ifie à 40 °C . Les 
milieux dits géloses se liquéfient par chauffage à 
l'ébullition et se solidifient aux environs de 40 °C\ 
Ils sont transparents et permettent ainsi l’observa- 
tion des colonies. Quoi qu'il en sois, ces milieux 
devront assurer un Asv minimum et l’on devra 
donc veiller, lors de leur confection, de leur stoc- 
kage et de leur utilisation, à leur donner un degré 
d'humidité suffisant. 




4*1,2, Composition dos milieux 

de culture 

Précédé mmcni (voir § 1.1.2.),. les, niienM>Tga* 
nismes tint été divisés en deux grandes catégories 
sur la base de leurs exigences nutritionnelles ; les 
aululraphcs et les hclMmphcs. Les premiers On t 
les besoins les plus simples. Ils possèdent un équi- 
pement enzymatique extrêmement élaboré et 
puissant cl: peuvent synthétiser tous leurs compo- 
sants à partir de substances élémentaires. Les 
seconds, au contraire, exigent pour leur croissance 
les substances qu'ils ne peuvent synthétiser. Ren- 
trent dans cette catégorie la plupart des bactéries 
pathogènes pour l 1 homme, l'animal et les plantes, 
de même que celles qui font partie de In flore habi- 
tuel le du corps humain : flore des voies respiratoi- 
res, digestive, buccale, vaginale, etc. 

Les milieux de culture devront donc fournir les 
éléments essentiels à la croissance et, souvent, les 
facteurs de croissance indispensables, lis seront 3e 
plus souvent isutoftiques (NaCl à 0,9 %) et leur pH 
se situera entre 1 et 7,6, 

On distingue trois types de milieux. 

* Milieux naturels ou * empiriques ». Ils sont 
de composition mal définie. L’exemple te plus 
simple est celui du bouillon nutritif pour bactéries 
dont la formule est la suivante : 

- extrait de viande de bôruf. 5 g ; 

“ peptone irypsiquç, 10 g ; 

- chlorure de sodium, 5 g ; 

- eau distillée, 1 000 niL. 

L’extrait de viande est k produit d’une infusion 

de viande de bœuf, filtrée puis concentrée. 11 con- 
fient des substances solubles dans l'eau : glucides, 
composés azotés, vitamines hydïosolublcs, sels 
minéraux, dont on ignore la nature et l'importance. 
Les peptunes résultent de la digestion chimique ou 
enzymatique de matières protéiques telles que la 
viande. 9a caséine. J a gélatine. Suivant te degré de 
dégradation, elles contiennent des polypeptides, 
des tri peptides, des di peptides et des acides ami- 
nés. On distingue plusieurs variétés de pcptoncs : 

- la peptone pepsîquc obtenue pur l'action de 
la pepsine en milieu très acide ; 

“ la peptone t rypsi que résultant de l' action du 
suc pancréatique qui contient de La trypsine 
comme enzyme protéolytique essentiel ; 


- la peptone pancréatique provenant de 
r action de la pancréatine, un mélange de trois 
familles d’enzymes (lipase, amylase et tryp- 
sine) ; 

- la peptune papa inique obtenue grâce à la 
papaïne, une protéinase stricte extraite du latex de 
Çnriça papaya. 

Dans les milieux pour fermentation industrielle, 
ce sont des sous-produits ou des résidus agroali ■ 
mentaires qui sont a la base des milieux comme, 
notamment. Les mélasses (issues de la betterave ou 
de la car ne à sucre dans les industries sucrières), la 
farine de soja, de poisson, de son, l’amidon de 
mais, le sirop de malto.se. . . 

L'intérêt essentiel de ces produits réside dans 
leur prix de revient (0,20 t/kg pour la mélasse, 
15 f/kg pour les peptones). 

* Milieux « synthétiques » ou milieux chimi- 
quement définis, par exemple. Le mil Leu urée- 
indole utilisé lors du diagnostic des entérobacté- 
ries. Il permet h recherche de fu réasc et celle de 
l’ indole à partir du iryptophane ; 


- urée. 

20 g; 

- L-iryptûphane, 

3g l 

- phosphate dipolussique, 

l£- 

- phosphate monupotassique 

- 1 s ; 

- chlorure de srïdium. 

5g ; 

- alcool a 9/5 D , 

10 ml. ; 

- rouge de phénol, 

25 g; 

- eau distillée qsp. 

l OUD mL, 

En raison, de certaines difficultés de préparation, 
les milieux synthétiques ne sont utilisés que dams 
les cas indispensables comme l’élude des besoins 
nutritionnels d’une bactérie ou encore les dosages 

de facteurs de croissance. 


* Milieux-» semi-synthétiques ». Dans ce cas, 
ils contiennent en plus ce liai ns composés favori- 
sant la croissance comme l'extrait de levure ou 
une peptime, par exemple la gelose EM B (milieu 

deTeague-Levine) : 


- peptone. 

10 g ; 

- phosphate dipotossique. 

2g; 

- lactose, 

10 g ; 

- éosine. 

0,4 g ; 

- bleu de méthylène. 

0,065 g ; 

- {igar-agar. 

15 g ; 

- eau distillée qsp. 

L 000 mL. 


ïopyrighted material 


34 



4.2, Recherche et 

identification des bactéries 
et des champignons 

4.2.1. Types de milieux et utilisation 

Les, milieux peuvent être aussi classés en fonc- 
tion de leur utilisation, 

* Milieux * sélectifs Ce sont des mi lieux q ai 
permettent la croissance du micro-organisme que 
Fou recherche en inhibant le développement des 
autres germes. Ils contiennent donc des agente 
sélectifs que Fon appelle encore des inhibiteurs 
tels le cristal violet, le vert brillant, les sels biliai- 
res. les antibiotiques (colimycinc, ehloramphém- 
col). Quelquefois, c'est la concentration d'une 
substance qui donne l'effet inhibiteur : tel est le 
cas des milieu x hypertoniques {MaCti. En voici un 
exemple, le milieu de Chapman : 


— peptone. 

10g; 

— extrait de viande. 

i&r 

- NaCI, 

75 g; 

- mannitol, 

10 g ; 

- rouge de phénol. 

0,025 g ; 

- agar-agar. 

15g;' 

— eau distillée qsp. 

1 000 mL. 

L’agent inhibiteur est 

le chlorure de sodium à 


concentration de 75 € k. qui permet principalement 
la culture des Stapkytococanx. 

Le milieu de Drigalski contient le cristal violet 
comme inhibiteur U sélectionne les germes à 
Gram négatif en inhibant de façon spécifique les 
bactéries à Gram positif. 

Les agents sélectifs de ces milieux agissent sur 
lu vitesse spécifique maximale de croissance qui 
est diminuée pour tous les germes (peu ou moyen- 
nement pour ceux qui: seront sélectionnés, beau- 
coup et même totalement pour ceux qui verrait 
inhibés), 

* Milieux « d’ennehissemenf », On parle 
aussi de milieux d’enrichissement pour désigner 
certains milieux liquides qui contiennent des 
agents sélectifs et qui sont destinés à enrichir le 
milieu en germe recherché. Un exemple en est le 
milieu de Muller- Kaufmann : 

— bouillon de viande, 900 mL ; 

- carbonate de Ca, 0.50 g ; 


- thiosulfate de Na à 50 %, 100 mL ; 

- solution iodo-iodurée, 20 mL; 

- vert brillant, 0,01 g; 

- bile. 50 mL, 

Ce milieu est destiné a la recherche des Saimo- 
nella par coproduire. Il permet F enrichissement 
en Salmonella et inhibe les autres espèces fécales 
h Gram positif et â Gram négatif,. 

Le milieu agit là aussi par ses composés spéci- 
fiques sur la vitesse spécifique maximale de 
croissance, celle des germes recherchés sera peu 
touchée alors que celle des autres germes sera sen- 
sibiememl réduite, ce qui permet en quelques heu- 
res d’ augmenter la proportion relative des germes 
cherchés. 

* Milieux d’« isolement * et dV identifica- 
lion ». Les premiers sont des milieux solides de 
composition simple sur lesquels de nombreux 
micro-organismes peuvent se développer. Le plus 
répandu pour F isolement des bactéries est sans 
conteste la gélose nutritive que l'on prépare à par- 
tir d’un boui llon nutritif et d’un agent de solidifi- 
cation, Fagarou la gélose. Les bactéries dissémi- 
nées à la surface d'une gélose nutritive forment 
autant de colonies qu’il y avait Initialement de cel- 
lules. Ces colonies, lorsqu’elles sont isolées,, per- 
mettent de préparer des cultures pures ; elles sont 
Le point de départ d'une étude systématique abou- 
tissant â F identification. Pour les levures et les 
moisissures, le milieu « pomme de terre-glucose » 
et celui de Sabouraud (peptone-glueose) sont les 
plus répandus. Les milieux sélectifs solides sont 
également utilisés pour l’isolement des espèces. 
On a de plus en plus recours à eux parce qu'ils 
facilitent et accélèrent la recherche. Par exemple, 
F isolement particulier des levures ou des moisis- 
sures. souvent présentes dan s des milieux poly mi- 
crobiens. conduit à utiliser des milieux d’ isole- 
ment du type « pomme de terre » mais à pH acide, 
ou additionnés d’antibiotique (Sabouraud +gcn- 
tamycine). 

D ‘autres milieux sont appelés milieux d’iden- 
tification parce qu'ils servent à mettre en évi- 
dence une Ou plusieurs propriétés chez un inierra 
organisme précédemment isolée, lis existent en 
grand nombre : certains perme ttent de rechercher 
F utilisât ion ou la fermentation d'un sucre, la pro- 
duction de gaz {hydrogène sulfuré), lu formation 



d ' i ndol e, d ' acéty 1 mei hy Icarbi no] faeêtome } ; 
d’autres servent i démontrer la présence d’une 
e iu.v me (déearboxylase, désaminase. gélatinase, 
nitratase. hémolysmcj. Certains, milieux d'isolé* 
ment pourront permettre mm de contribuer a 
r identification par mise en évidente de caractères 
culturaux particuliers, par exemple le milieu de 
Siibouniud addition ne de iriphén y] tétrazolium uti ■ 
lise pour h différenciation rapide des Candkhi 

4.2.2, Caractères culturaux 

L aspect macroscopique des cultures sur milieu 
solide constitue encore une pan, importante de 
I ' ide ru i fi eati un d ' un miero-org an isme. 

* Bactéries. Sur milieu solide, après en llure en 
surface (isolement), on peut caractériser les bac- 
téries selon l’aspect des colonies formées. Plu- 
sieurs critères peuvent être alors envisagés : 

- la taille; 

- la (orme : punctiforme, ronde régulière, dente- 
lée irrégulière (striation radiale ou concentrique) ; 

- l'aspect: colonies rugueuses, ou R (de 
l'anglais rewgf?}. a surface irrégulière : colonies 
lisses, ou S rdc l'anglais Mopot/t), à surface lisse, 
brillante et régulière : colonies muqueuses, ou M, 
à l'aspect gras et coulant. Ces différences sont 
ducs à la composition de la paroi et à P éventuelle 
présence d'une capsule (voir eh ap. II). Il faut pré- 
ciser cependant que cet aspect n'apparaîtra pas sur 
tous les milieux d'isolement, la composition ayant 
il ne grande influence sur le développement des 
colonies ; 

- l’ éventuel envahissement du milieu : 

- le volume : colonies bombées ou piales, 

étalées ; 

- la couleur : selon (‘élaboration d’un pigment 
(voir chap. II). 

* Levures. On retrouve ici les mêmes critères 
d' identification que pour les bactéries. Cependant, 
certains milieux peuvent aider à la mise en évi- 
dence de caractères culturaux : colonies de cou- 
leur rouge plus ou moins intense des Camitda sur 
milieu de Sabouratid additionne de triphényltétra- 
zolium. 

* Moisissures, Dans ce cas, on I naval liera sur 
milieu solide ensemencé par « touches » et sur 


milieu pauvre pour éviter le risque de perte des 
caractères culturaux. Les critères sont examinés à 
F «il nu ou sous loupe binoculaire. On notera 9a 
vitesse de croissance, la couleur et se* variations 
en fonction du temps, la couleur de l’envers des 
cultures, la texture de la surface, les éventuels 
changements de couleur dü milieu. 

4.2.3. Culture des bactéries anaérobies 

Les bactéries anaérobies ne tolèrent pas la pré- 
sence d' oxygène. On les cultivera en milieu solide 
profond ou en milieu réduit ou encore en atmos- 
phère anaérobie. 

Iæs milieux solides profonds sont des colon nés 
de milieu gélose de 12 à 15 cm de hauteur dans des 
tubes fins f 1 80 x 9 mm). On les fait fondre au bain- 
marie bouillant pour les ensemencer et en même 
temps pour les régénérer, c’est-à-dire éliminer le* 
gav: dissous, en particulier l'oxygène. Sur ces 
milieux, les bactéries anaérobies strictes cultivent 
dans là zone profonde de la gélose jusqu’à I cm 
environ de la surface (voir § 1 .4.3.). Elles peuvent 
ainsi être isolées pour leur étude ultérieure. 

Les milieux liquides servent habituellement a 
F enrichissement ou à l'identification. Ils contien- 
nent des réducteurs comme le chlorhydrate de cys- 
téine ou des fragments d r «rgiine (cervelle, foie). 
Ils seront toujours régénérés avant usage. Après 
ensemencement, on recouvre la surface d’un bou- 
chon de paraffine stérile préalablement fondue 
pour assurer une meilleure atmosphère anaérobie. 

Pour faciliter les opérations d’isolement, de 
repiquage et d'identification, on peut avoir 
recours. comme en aerobiose.à des milieux coulés 
en boîte de Pétri . Pour les mettre à l’abri île l 'oxy- 
gène. le procédé actuellement le plus répandu est 
celui de la jarre anaérobie (fig. Ifi.JO} . C’est un 
récipient hermétiquement dos où l'an aérobi ose 
est obtenue par dégagement de CO-, et d’hydro- 
gène provenant de F hydratai ion d'un mélange de 
bicarbonate de sodium, d'acide tan tique et 
d’hydnin: de bore. 

4.2.4. Bactéries viables non cultivables 
(BVNC) 

Le s germes c ulti vables représentent de 0. 1 à I % 
de la réalité micrabiologique d'un prélèvement. 
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Figure III .30 - Jarre pour culture des bactéries anaéro- 
bies {système Gaspak). 

(D'qprès J.L flounJon eî W, MS/eta'. recrwQwes t>ù£ié#o)c>Qiqim, 
Ckxn, Pans, 1 . 


Dans leu sol s. ce n’est en général que 0,3 l A et duns 
les eaux douces que 0,25 % de germes qui sont 
cultivables. Même dans les boues activées., cette 
part reste inferieure à 1 5 %, Actuellement. cm con- 
naît 40 grands groupes microbiens dont la plu pan 
ne le sont que par les ARN 165 obtenus après 

umplificaiion. 

Les BV NC n’ont cependant fias perdu leurs 
facultés de multiplication, voire de pouvoir 
pathogène lorsqu’elles rencontrent un milieu 
favorable. Ce sont souvent des bactéries 
« stressées » par les conditions du milieu où elles 
se trouvent ou par le transfert sur un milieu de cul- 
ture auquel elles n’arrivent pas a s'adapter. Par 
contre, m vrVu, on observe souvent la reprise delà 
croissance pour peu que T environ ne me ni leur en 
laisse le temps. 


4.3. Obtention et conservation 
des cultures pures 

Les techniques d'étude et d’utilisation indus- 
irielle des micro-organismes exigent toujours 
l’obtention du souches pures, les produiis patho- 
logiques, alimentaires, échantillons du sol ou pré- 
lèvements d'air ou d'eau contenant une très 
grande variété d’espèces. 

4.3.1. Obtention des cultures pures 

Elle nécessite l'isolement et la caractérisa tien 
précise de la souche que Ton veut purifier. 

Techniquement, il est possible d’utiliser deux 
types de méthodes d'isolement : par dilution en 
milieu liquide el par épuisement en surfaee d’un 
milieu solide. 

■ En milieu liquida. Imaginée par PasEeur en 
1 H 62. cette technique a connu un grand succès et a 
été utilisée notamment par le célèbre chirurgien 
anglais Lister. Le produit d'où l'on veut isoler la 
souche est dilué dans un milieu stérile (dilutions 
<< eu cascade ^ de l{) en 1 0). On estime que statis- 
tiquement, à lui certain moment, on obtiendra des 
cultures provenant d’une unique cellule. On peut 
augmenter la probabilité de réussite en ensemen- 
çant plusieurs milieux à partir de chaque dilution. 

C'est sur ce principe que repose le dénombre- 
ment des £. rfflï dans l'eau ou les substances ali- 
mentaires. Néanmoins, celte méthode reste très 
aléatoire, voire inutilisable, dans le cas des cham- 
pignons filamenteux. 

* Sur milieu solide. C’est la technique elassi- 
que d'isolement en surface pur la méthode des 
stries. A l'aide d’un lil métallique bouclé (oése ou 
anse), un dépose une petite quantité de milieu a lu 
périphérie de la surface d’un milieu solide, coulé 
en botte de Pétri. On réalise ensuite des stries 
parallèles et serrées en continu vers le centre de la 
boîte, et cecï par moitié / . ///..'J j, Après incu- 
bation, on obtient des colonies isolées là ou l’on a 
épuisé le dépôt. 

Cette technique reste un passage obligé vers 
l'obtention de souches pures, surtout pour les bac- 
téries et tes levures. Pour les moisissures, ctle 
devra être adaptée, vu leur type particulier de mul- 
tiplication. De plus, te caractère poly microbien de 


31 



a 


b 


Figure 111.31 “isolement. 

3 : méthodes oes st. r «s ; U résultât Oblenu. 


nombreux pn^diiiEs amènera à utiliser des milieux 
sélectifs. 

isoler ne suffit pas. car on ne se fonde que sur 
3 ’ aspect rnorphi >U jj; i q ue ç n eu] tu re et su r le fai ( que 

l'on coniiiidÈre qu’une UFC provient d’une seule 
cellule et. donc, qu'elle est formée de cellules 
identiques en tous points. Pourtant, rien n'est 
moins sûr. Ou pratiquera donc de nouveaux isole- 
ments à partir d’une UFC et. surtout, on caracté- 
risera Int souche isolée : caractères morphologi- 
ques, culturaux, biochimiques, antigèniques, 
lysetypiques, ribotypiques. génétiques. On devra 
impérativement, avec ces différentes techniques, 
réaliser un « criblage *> précis des souches isolées. 

4.3*2. Conservation des souches pures 

Les laboratoires ont le désir et le souci de cnn- 
server les cultures des différentes espèces micro- 
biennes isolées. Ces cultures servent de souches 
de référence. 

Elles sont fréquemment utilisées soit pour 
l’enseignement, soit pour le contrôle, soi! pour la 
recherche, soit pour la production industrielle. 
L'intérêt de se référer à des souches standards est 
devenu si évident que des organisations nationales 
ou in te mat tonales se sont créées à cet effet. Leur 


but est le maintien en culture pure de micro-orga- 
nismes tels que les levures, les champignons infé- 
rieurs. les bactéries, les rickettsies et les virus, 
L’une des plus célèbres est l' American Type Cul- 
ture Collection (ATCC) située à Rock ville, aux 
États-Unis, En Angleterre, la plus connue est la 
National Collection of Type Cultures (NCTCl de 
Londres et, en Allemagne, la Deutsche Sammlung 
von Micno-organismen und Zellkulturen (DSM), 
sise à Braunsehweig. En France, ta plus impor- 
tante est celle de L Institut Pasteur de Paris. 
Lorsqu'une nouvelle espèce est isolée, il est 
recommandé de l’envoyer dans plusieurs de ces 
collections internationales pour la Faire connaître. 
Un protocole très précis est alors utilisé pour son 
incorporation dans la collection fut h, II !. 10 y. 

Plusieurs possibilités sont offertes aux collec- 
tionneurs pour maintenir les souches en survie et 
leur conserver toutes leurs propriétés. 

* CûiLwrvaîion à + 4 = C- C'est un procédé peu 
efficace, voire dangereux. En effet, de nombreu- 
ses caractéristiques des souches disparaissent 
rapidement, des mutations ont lieu à des taux pou- 
vant dépasser 10 % en quelques semaines seule- 
ment. 

On peut simplement cultiver les micro-organis- 
mes sur des milieux adaptés et les transférer pério- 


Tableau 111.10 - Schéma général du proloiMrfa &uiw lors de rincafïjoraticiri d'une souche dans une ooltection offl- 
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diquement sur des uni lieu x neufs (repiquages suc- 
cessifs), lï est nécessaire de bien connaîlre le 
milieu le plus convenable, 3a température la plus 
favorable et la durée limite de stockage. La des- 
siccation du milieu est évitée en bouchant soi- 
gneusement l'orifice des tubes de culture ou, 
mieux „ en les sccl tant au chalu tneau . La cul tu re est 
conservée à l'abri de la lumière ou à la température 
du laboratoire ou, dans ks meilleures conditions, 
m réfrigérateur {+ 4 X). 

Le milieu de culture est., dans le cas le plus .géné- 
ral, une gélose nutritive inclinée, ensemencée en 
plusieurs points, ou une gélose nutritive en culot, 
ensemencée par piqûre centrale. 

Âïnsi peut-on procéder avec les bactéries à 
croissance rapide comme le sont les entérobacté- 
ries. les Staphylocaccus. etc. Pour de nombreux 
autres germas, on aura recours à des milieux 
particuliers : sérum coagulé pour les Cvry/tebac* 


itrrium, gélose pomme de terre pour les Bructihi, 
gélose sans peptone pour les Bacillus, etc. 

Cette méthode peut être améliorée et utilisant 
milieux et conditions de culture maintenant les 
mi cru-organismes dans un étal physiologique et 
métabolique réduit. 

On a pu ainsi conserver de cette manière 
divers champignons filamenteux durant plus de 
25 ans. 

Pourtant, par ce procédé, on peut perdre certai- 
ne s des caractéristiques de la souche. Par exemple. 
Stm, grfceus perdra 50 % de sa capacité à produire 
de la streptomycine au bout de 4 repiquages et 
pour ainsi dire la totalité de cette propriété au bout 
de 10 r 

* La dessiccation, procédé simple à mettre en 
te uvre. consiste à déshydrater en utilisant la cha- 
leur sèche ou des produits chimiques comme 
J 'anhydride phosphorique. Pour cette opération, 





ks micro-organismes sont disposés sur des sup- 
ports inertes (Kiesclguhr, bandes de papier, cylin- 
dres piésécïiés d'amidon, de dextrane, disques de 
gélatine, billes de verre, etc.). 

* Lyophilisation- Cest an procédé de conser- 

vation des produits biologiques pur dessiccation 
sous vide à basse température. Ici, les suspensions 
de micro-organismes sont tout d’abord congelées 
à basse température puis mises sous vide. L’abais- 
sement de lu pression en dessous du point d’équE 
libre, dit point triple (p = &IOPa. 0 =0.01 C 'C) 
(}i „■ entraîne une sublimation de la glace, 

c’est-à-dire son passage de l'état solide à l'état 
gazeux, sans passer par la phase liquide. La phase 
de désorplian permet d’éliminer P eau restante 
(eau liée), Protégées de l’oxygène, de I* humidité 
et de la lumière, les suspensions peuvent ainsi être 
conservées pendant très longtemps (en ampoules 
scellées sous vide i. Malgré tout, les micro-orga- 
nismes subissent, au cours de ce processus, de 
grandes variations d'environnement qui vont 
13 voir pour conséquences des altérations sensibles 
autant d’ordre phénotypique que génotypique. Il 
sera donc nécessaire de les contrôler de façon 
régulière el rigoureuse. 

* Congélation, Deux paramètres importants 
parmi d'autres condition tient lu mise en œuvre de 
ce procédé : le choix de la température et, surtout 
lu vitesse d’abaissement il la température choisie 

n (Pascal) 


à 
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A - h 0- : Congélplion C — i D : Sublimation 

B -> C : Mise sûuâ vida D -*■ È : D&âOrptkM 

Figura 111.32 - Variation de la tension de vapeur de t'e&u 
en fonction de la température. 


pour conserver dans les meilleures conditions les 
structures cellulaires. 0 convient de congeler à la 
température la plus basse (souvent -80 "C'i et d'y 
parvenir dans les délais les plus, brefs. 

De plus, l'addition d’agents dits cryoproteo 
leurs permettra d'éviter au maximum les altéra- 
lions cellulaires dues au refroidissement. Mais ces 
agents seront <l' au tant plus efficaces que la vitesse 
de congélation sera faible. 

En général, on travaille avec une vitesse de 
1 : 'C . min -1 jusqu’à - 30 ou - 40 °C avec, comme 
agent protecteur, du giyçéro! à 10 %oudu DMSO 
(diméthyl sulfoxyde), Ensuite, les souches conge- 
lées seront conservées sous azote liquide à — 
]% T ou sous vapeur d’azote à - I2ü T. Pour 
leur remise en culture, il sera préférable d’assurer 
une décongélation lu plus rapide possible. 

Le fahleav ///. / 1 indique la méthode de conser- 
vât ion des souches, 

4,4, Fermentations industrielles 

La croissance continue, séduisante dans son prin- 
cipe, a reçu des applications industrielles que l'on 
qualifie de fermentations (quelquefois d ton). 

Dans la fermentation discontinue par exemple, 
an cultive les micro-organismes dans une cuve (ou 
fermenteur), souvent de grand volume, pour les 
récolter ou extraire les produits formés après une 
période de temps déterminée. Ces ferme meurs 
appartiennent au groupe de ce que l’on appelle les 
bioréacte tirs, enceintes permettant la culture de 
tous types de cellules (animales, végétales, micro- 
organismes) et qui doivent répondre à des critères 
stricts de concept ion permettant d’influer effica- 
cement sur La culture (volume supérieur au litre, 
enceinte stérile, aération et agitation modulables) 
ainsi que île contrôler et de piloter ks paramètres 
physiques et chimiques de la culture (température, 
aération, agitation, pH, substrats, produits, etc. 

4.4.1. Bioriéâcteyrs 

4,4. 1*1, Généralités 

Enceintes hermétiquement closes, tes bsoréac* 
leurs doivent permettent une stérilisation facile et 
Le maintien de l'asepsie pendant toute la durée de 
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Tableau il 1.11 - Mëfilôdes dê cûnservaïrcms de souches bactériennes généralement utilisées. 


impartant : - Milieu pu* trop riche 
— Contenant bien bouche 
— Sic h; k;i g e- à te m pé ru 1 u re c o ns-tente 
- Stockage à l'abri de la lumière 

Durée courte : - Pour expédition -4 milieu de transport (VF nu spécial} — + 3 jour*. (I ambiante 
- Au lahnrainirç— » milieux spéèïîiu* adaptés au germe : 
ex. : ifaenmpftUus. gélose gélatine — * § â 2 semai nen li 37 * ! C 
ex. : Anaérobies spondées. VF -4 J li 2 mois à 4 X 

Durée moyenne : - M ilieux spéciaux 

ex. : Bruceita, gélose pomme de terre -4 3 mois à 22 a CT 

ex. : Corv 1 iv I uv l ér i es. sérum ouagulé -» 8 à 12 moi h à 22 X 

CX. : Pn'tftftmtituo.f. miicéralinri gélatine: Je Legroux -4 12 à 24 nluLsà4 X 

- CnalKéliUiim - 20 X â - 70 X -4 suspension 10 9i gjycêml -4 plusieurs mois 

- Milieux tic conservât ion -4 ph|ûie centrale eu gélose 
ex.. : Staphylocoque -4 4 à 6 mois â 22 : 'C 

ex. : V. dutfenuc -4 3 mois à 22 °C 

Fougue durée : - Milieux de conservation 4 piqûre centrale csa gélose 

us. : Rnlénihacléries -4 10 uns â 22 X 

- Spores -* gélose suils pejKuite ou terre 
ex. : Bacillus -4 illimilçç 

Lyoplùliïiutiun -4 variable selon espèces lie 4 ans l h.ikipk: lu-'- à 10 ou 2(1 ans 
i Orim - ci Cirai» + ) 

- Congélation azote liquide - 1% °C -4 milieu liquide JO r: f DMSD-Cilyccml 
-4 II limitée <sj congélation leme. décongélation rapide) 


la culture. Ils doivent également résister aux vibra- 
tions (lors de l'agi talion K aux surpressions et a la 
corrosion. En général, le volume mile ne repré- 
sente que les 4/5 du volume total de la cuve. Poul- 
ies petits volumes [< 10 L) la cuve est en général 
fabriquée en verre. Pour les volumes supérieurs, 
ce sont des enceintes en métal inoxydable aveu des 
hublots permettant un contrôle visuel de la cal turc 
fM WJ.h. 

Pour les petits bioréacteurc, la stérilisation de 
l ‘e nse mb le (cuve + milieu) pourra être assurée par 
autoclavage sous pression à 120-125 "C, Les bio- 
réaeteurs plus importants pourront être constitués 
d'une double enveloppe permettant une circula- 
tion de vapeur au tour du corps do l'appareil ou être 
pourvus d’une simple résistance métallique plon- 
geant dans le milieu (dans ce cas, on procédera à 
une tyndallisation en évitant ainsi la détérioration 
du milieu) ou encore on procédera à une injection 
directe de vapeur sous pression par le système 
d’aération. 


Toutes les entrées (substrats, anti mousse, tt w- 
crthtm. aération, bases on acides, etc.) devront être 
stérll isabtes et ne pas comporter d'espaces morts. 
U en sera de meme des sorties (prélèvement), 

El existe ainsi plusieurs types de bioréacteurs 
selon que Ton travaille en milieu liquide, en 
milieu solide ou avec des systèmes immobilisés, 

4.4. 7,2. Systèmes ert phase liquide 

Trois procédés peuvent être utilisés ; 

- culture «1 discontinu ( ha (ch en anglais) à 
volume constant sans renouvellement de milieu. 
En fin de culture, tout est traité et le bioréaclein 
doit être nettoyé et stérilisé pour une prochaine 
culture {iis. If LM) ; 

- culture en discontinu alimentée ifed-batch 
en anglais) avec addition contrôlée de certains 
composants en cours de fermentation ; 

- culture continue - turbidostal et ehcrmostat 
(voir § 2.4.), On pourra, dans le cas tic production 






r ;gu ra NI, 3 3 Fermenteur* industriels. 

ff^Küfflenr ttoFORS-fR/V'lGQ. 

de mélubolites secondaires, utiliser des systèmes 
* mullL-dtages * niottiiul en ballene plusieurs ter 
menteurs en conl in u . ; / ; ■' . 1 9 ?. 

A l'heure actuelle, ce sont les systèmes en dis- 
continu qui présentent à lit fois le plus de flexibi- 
lité, de simplicité de conception et de sécurité* 
mais ceci au détriment du coül pour lequel les sys- 
tème s en continu» surtout le chémostal» sont te plus 
rentables. 

Dans ces systèmes, l’ agitation est un facteur 
essentiel de la réussite de la culture. Le choix de la 
vitesse et du type des pales est important. Pour les 
micro-organismes, dont les cellules sont relative- 
ment résistantes, on utilise des agitateurs de type 
radial (fe. et une vitesse importante- Celte 
agitation nst également primordiale pour l' effica- 
cité d'aération mais» dans certains cas, elle peul 
présenter un gros inconvénient créant des forces de 
cisaille ment trop importantes. Les systèmes méca- 
niques peuvent être alors remplacés par l’agitation 
par air ( air-lift} : système d'injection d'air par le 
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bas (tower) utilisé par exemple dans la production 
d'acide citrique par A. nigen fig . ///. Jf> J, système 
d'injection par le haut (deépshqft reactors} dans le 
cas du traitement des eaux usées,». Ces systèmes, 
très répandus pour les cultures de cellules animales 
et végétales, présentent en plus des avantages 
nombreux: augmentation de la dissolution de 
l'oxygène, risque de contamination diminué (pas 
d'arbre d’agitation.), travail en très grand volume. 
Le gros inconvénient de ces systèmes est leur coût 
élevé. 

4.4. 1.3. Systèmes en phase solide 

Dans ces systèmes, les substrats sont simplement: humide 
fiés et non solubilisés ou en suspension. Traditionnellement, 
ils sont utilisés depuis Do Longtemps eu Asie (fabrication du 
vin de riz). Les substrats le plus utilisés sont Les grains de 
céréales, les copeaux de bois, la paille.. . 

Les mtLTo-ürgaritsnies doivent avoir 3a particularité de pré- 
senter une Enlérance à un Aw faible ; c’est le cas des champi- 
gnons filamenteux eL de* levure*. 

Pkfcçjciirs. types de systèmes sont utilisés : coImhiçs I lit 

il sc, plateaux , fermcnUnirs rotiil ifs... 1 fi li 1 . 

Leurs principaux avantages résident dans leursimplkile, la 
forte productivité obtenue ei le peu d'énergie exigée. Par can- 
ne. le contrôle s'avère aléatoire* la contamination facilement 
possible et ib est très. difficile de travailLer avec de (rte grarnds 
volumes. 

4.4.1. 4. Systèmes immobilisés 

|.a mise au puant ckecs systèmes présente, au niveau théo- 
rique, plusieurs avantages : 

- ccmscrvsticm du matériel biologique en fin de culture 
.un - 1 réutilisable pour ü' aulnes cycles : 

- opérations de récupération des produits facililées. In 
souche n'étant pa-, dispersée dans le mstieu nëaclirmncl ; 

- accroissement de la densité cel lui aire et des vitesses dé 
réaction. 

Ha principe, tons les types de eeftulcs peuvent être immo- 
bilises par des processus divers, dérivés de* techniques utili- 
sées pour les un mnbi lisatum -, J 'cary mes. Quatre type- 
d'mnntubilrsatuinc peuvent être utilisés : 

- I ' adsorpclnn. q uL est u m pnocessu s I nrl ancien utilisé lors 
de la fabrication du vinaigré, dans lequel les Aïrlvbuctcr vi.irit 
atfcorbÆs sur des copeaux de frètne. Maintenant, on utilise de- 
billes de PVC (5c. carsbergensis : fabrication de bière), de 
DEAE cellulose i \Wttnim rrylhnywib : conversion <fe Sté- 
roïdes). des rallec de maïs.. . ; 

- I‘ inclusion, avec incorporation des mi/LTO-organismes 
dans une matrice d’un polymère rigide tel qu'algimue de 
sodium (&?. cerzvTseaû : production d'alcLio],Aff(iLmr?jflrrjFin 
barkeri : production de méthane), polyaorylamidc (Artàrcrfrao 
\rr xir/Tpif* . peoduetion d’bydttKrtfiisoisc. H. xnbiilti : produc- 
tion d' H-amylase, A. niger : production d'acide citrique) L 
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Figure 111.34 - Schéma (Tue lermentewr en discontinu et de ses accessoires. 
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Frgnre IIL35 - Systèmes d 'agitation de type radial. 


- réut'lmrs à lit ilyidiiîé (rii l'nn évite un çrslmnlsgc ries 
biltcs en ajustant leur densité et la vitesse d'ccou Icnncnt, ccei 
permettant dt itieilleurx [raiLsferls île matière ; 

- réacteurs p ruines çrçgsç* (fig. HL38t>} : ni| frit çir* 
vuk'i Lt Milieu <k eu luire au travers, de libres creuses uü les 
cellules ‘.r Lkîvçlffipenr ; 

- réacteurs à plaque* semi-perméable*. vteln du pté- 
ccdcri, les flhncs citant remplacées par des mcndhrares semi* 
perméables. 
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Figure 11136 - Agitation par air (arr MJ de type tower. 


- lit liubuii twaltiilc qui. Iiien an puint puur Ils fixation 

cm moins utilisée pnur les mictn-nr^anismesjl 
Vagit d'une liaison chimique irréversible qui met en jeu 
nntammcin h> groupements te uhaine* Haternl» te te te 
mm ite et un « ligand » lise sur Le supporl. Outre l'irrcsL-rti- 
Mliié. ce syskinfl presemo l'inouï vcnicni d' utiliser comme 
ligand des rtelils snuvcnl 1o\ q.i-> pour les micno-oreariis- 
ilho ; 

la floculation. système par lequel on pmeocuie ragré- 
galion des vetltales,, par exemple put l'uddilion etc pnlyûlcc- 
îrulyies uhituvuiiO. Elle met enjeu des ILai^onalivdrcgè ito-ct 
tic Van rier Waals. Elle est notamment nti lisse dans le liaiic- 
niciLt des eaux, résiduaires en « lûmes activées *. 

Divas ^onc utilisés : 

- réacteurs à lit lise (fig. iH.38a): entas se me ni te 
billes dans uncenlonne, rjiérarinn et les cl ivcis contrôles étant 
e liée lue s par an système externe : 


4,4.2, Mesure ©t contrôle 

des paramètres de culture 

C’est ura aspect fondamental des fermentations 
industrielle» permettant d'arriver à mie optimisa- 
tion maximale des cultures. Toux les paramètres, 
doivent être contrôlés, c'esi-à-dire mesurés avec 
précision, et, pour certains, pi bd ah le s. avec effi Laï- 
cité. 

Leur mesure fait appel soit h des capteurs spé- 
cifiques. ou soudes, sensibles aux variations des 
paramètres à mesurer, soit à une technique externe 
après prélèvement d'un aliquot de culture'. 

Utilisant généralement un signal électrique, les 
soudes doivent être précisément calibrées, fiables 
et donner des renseignements exacts. Elles sont en 
general connectées au système de pilotage et de 
régulation de la culture. 

L’utilisation in situ de ces sondes reste cepen- 
dant très délicate : installation coûteuse et com- 
plexe (électrolytes, membranes à changer...), 
maintien de la stérilité. Bien souvent, on aura à 
s orienter vers des systèmes de mesure après 
prélèvement et, ainsi, l'usage d’écbanti Honneurs 
automatiques pouvant effectuer plusieurs dosages 
à partir d'un seul prélèvement se répand de plus en 
plus, 

I j régulation est assurée par les divers systè- 
mes imposant les paramètres choisis il la culture 
tdi auffage ■ refroidissement, aération . agitation, 
adjonction d’acide on de base, aniimousse, etc,). 
Ces systèmes répondront aux indications des son- 
des en fonction de la valeur du paramètre qu'oit 
leur aura indiqué (point de consigne, intensité et 
rapidité de la réponse). 

Le utMeau iü 12 indique les types de systèmes 
de mesure des paramètres physico-chimiques et 
leurs systèmes de régulation éventuelle. I.e 
tableau W 13 donne les principaux paramétres 
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Figure il 1.37 - Systèmes en phase solide. 
à : plateau* : b : lemw-laurs rotalds. 


biochimiques et biologiques mesurés et les lec Io- 
niques appropriées. 

4.4.3. Phénomènes de transfert 

L'aération, ] ugitulurn, les IrimslerLs dr chaleur et II- con- 
trôle de Lu. furmiilion des mcius-ccs- représentent dus dlcireiil - 
imptsftunl: de la réussite d'une culture en binTcueîcur ; il est 
donc primnrdiul de savnir les maîtriser eomcclcrienl. 

* l.'Mrgtèn. Ijc translcn correct cte rnityçcnc vers les cel- 
lules Bl un élément essentiel pour une L'cmicntiuimi i«uJus> 
IrielLe . L\rxy_nèik: se dUssaut mat dans l'eau 1 maximum 
10 mt.L Ll Luit donc en fourni r tu permanence en mailri- 


siint L'icn lu fus rm denit il vu être Iftnisléré uu* tell ule v Ce trai^- 

fen ■■ gaz-liquide ■■ petil être évalué par la mesure d'un para- 
mêla*. Lt- K Lu, coefficient de trans-lerl de musse voIruiKlriquc 
(exprimé en h" 1 1. N varie ni fonction du débit de 5'aérJ.licxni, de 
la v iitsse d'agUiisiuïi. de la tenipéruiine et de lu îeelinLijue du 
focièaeleur. Il sera donc important de cnnnuitru au préalable 
enmmcnrec parmuitre éwlueet,iHLssi, de te esintnôkr pendant 
Lu Liilumr. 

* L'uj;ibkliiin. Fchit assurer une bonne (rptimisatLun de la 
culture. le facteur huniüjtéitéiüatiüii est e-iveiiLiel II faut en 
effet assurer ljfi accès optimal des cd lûtes au* substrats et à 
l'emygêne. cl et Mer les. miuvaiscs répartitions ccllubiircs. fl 
faudra dune prendre en considérai t un le typé d'agitation 
choisi fonciiondesécHuleSs son intensité et lu cnmjsosjticui 
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nijjrT 111.30 ■ SysTèm&s immobilisas. 
ü : kîfote ; b : fibres creuses. 


physique dit milieu i. viscosité) qui pourra dite amenée à se 
modifier I excrétion de pulyuières. développement de mycé- 
lium. Ce fucleur important peut être quantifié par un pma- 
mètre, le nomhrc de Rcynold, fonction tfc la vitesse d'a^ira' 
tion. d J diamètre dil syslilüed'agitBljüdt (pides), de lu densité 
L’ellulujre du milieu et tle sa vÉSDnhitç. 

* Le IrnudiT! île chaleur. Pour assurer en permanence 
m\ cellules une icmpéralure nplimnle. il est nécessaire non 
seulement de perséder un système de chauffage efficace mais 
aussi de permettre une ëli mu nati on de la chaleur dégagée par 
lus micro-orgiiitLitaes eu menant en place un système de 
refroidissement (voir £ 4. 4 .2.), Le transfert de cltaleurdépcn- 


dra donc de la qualité de eus systèmes ainsi que de la géomé- 
trie de b cuve et des caractéristiques du milieu, de relation 
et de raéiafion. Ainsi, en présence de cellules fragiles pour 
lesque I les ou sera obi igé de diminuer la vitesse (Tagiiatiuit, on 
sera amené il auumenler la hauteur de I a cuve pur rapport à mn 
diamètre afin d’accnoTlre la surface de contact entre le sys- 
tème de refroidissement et le milieu, 

* Les mousses. Leur apparition dépeud«se:ii[idkmetif de 
demi facteurs : lacompisi(](mdu railicu(pmtciricMctl"intciv- 
sité d'aération. Comme elles empêchent l'élimination duCCX 
produit et nsqueril d'oceasionner des débordements, il faut 
absolument les éliminer On utilise pour cela des silicones ou 


Tableau tll.1 2- Méthodes de mesure de principaux paramètres phfysicochi nuques contrâtes et éventuellement 

régulés 


Paramètres 

Capteurs 

Adüooneurs 

Température 

Thermomètre à résistance en pim me 

Résistance plongeante ou double enceinte 
à circulation d'eau chaude. 



Circuit d + eau froide commandé par 

éteL‘ln.i-vanTie 

Ajiuitïnn 

Capteurs tic proximité (cteclriquc) 
ou de positionnement (optique) 

Moteur électrique / axe / pales 

Volume de milieu 

piéjN* résistance 

Vidante 

Mousse 

Sonde à résistance électrique 

Injection d 1 anti-mousse 

Viscosité 

Vijcosimetre 


pU 

Électrode 

Injection acide ou base par pompe 
péristaltique 

0- dissout 

ÉJecLnsde type électrode de Clark 

Aération 

CO2 dissout 

Électrode lype pH avec solution 
de tampon bicarbonate 


Ions 

Électrodes sélectives 


G -il/ à Lu sortie 

Analyseur paramagnétique (CM, 
analyse infra-rouge (CO : ) 



Tableau LII-13 — Méthodes de mesure des paramètres biochimiques. 


Systèmes de niesu re Paramètres mesurés 


Electrodes spécifiques à enzyme immobilisée 

Ruorimôtrie en sortie sur prélèvement 

Utoluminescence en sonie sur prélèvement 

Chromatographie en phase gazeuse (CPGjen sortie 

Chromatographie h haute pression en phase liquide 
(HPLÜ) en sortie 

Examen microscopique en sortie sur un prélèvement 

Dénombrement des micro-organismes en sortie sur 
ttn prélèvement 

Biomasse en sonie sur un prélèvement 


Glucose (JiLuCOse-oiy duse), unie (uréast), acide 
am i né ( déc arhoxy Lise ), acétylcholine (cslcrase) 

NADU + H + , NlADPH + H+( voir § 3.1.3.) 

ATP [voir 1,3,) 

Composés volali Is (éthanol, arômes), Ejpidcs, 
Molécules organiques en solution 

Élut de I a sou chc, éventuels contaminants 
(modification par addition éventuelle d' antibiotique) 

HématimclTC, dén ombrement en milieu solide 
(voir ^ 3.1.1.) 

Absorbance, poids sec (voir 5 5.1.2.) 


dés huiles, eu VeLanl assuré préalablement que ces pruduiLs 
n'ont pas d'influence sur les cellules. Les quantités à rajoute* 
peu vent être contrôlées- par riniermédïuLre d'une sonde 
déteclnce ( voir Ç 4.4.2.) couplée à un système etc contrôle et 
à un système d'injection automatique. 


4.4.4. Cinétique d'apparition 

des produit^ quantification 

La cinétique d'apparition des produits de fer- 
mer! talion peut être quuni ifîée de la même man i e re 
que l'évolution de la biomasse. On exprime : 

Copyrighted m at 



- ] ü vitesse volumique de production, notée rp 
{dPfilt) et es primée en g. L Lit ■ : 

- la vitesse spécifique de production, notée Q p . 
d’expression clP/di x l/X. c’est-à-dire vitesse de 
production rapportée à la biomasse. 

Cette cinétique va dépendre des produits for- 
més, On distingue généralement trois cas : 

- les produits dits associés (sous-entendu, 
associés à la croissance), c'est-à-dire dont P appa- 
rition dans k milieu est concomitante à révolu- 
tion de 9a biomasse (courbe a de la fîg. HL39)- 
C’est le eus de la production d'éthanol lors de la 
fermentation alcoolique- De s sa formation, celui- 
ci est exocyté dans le milieu ; 

- les produits dits non associés, appelés aussi 
métabolites secondaires, c'esi -à-dire dont 
['apparition se manifeste en phase stationnaire. Us 
ne sont libérés dans le milieu que lors de la lyse 
cellulaire (courbe h de \afig, tfi 3 '0- C’est le cas, 
notamment, des antibiotiques et des vit amines ; 

- les produ ils mixtes ou i ntermédiairre. appa- 
raissant dans le milieu au cours de la phase expo- 
nentielle (courbe c de la fîg , r j' /. . ■' 

En ternies de bilan, l'apparition des produits de 
fermentation peut Être exprimée de trois manières : 

- la productivité volumique horaire, masse de 
produit apparu par unité de volume de milieu et 
par un i té de lem ps (g.L -l .h i ; 

- si l’on ramène l'évaluation de la productivité 
au volume total du milieu, on exprime alors ta 
productivité horaire gobait (g.L =1 -Ir 1 ) ; 

- le rendement total par rapport au substrat 
principal, noté R { JS : rapport de la masse de pro- 


duit formé sur la masse de substrat utilisé à la. fin 
du processus. On le désigne aussi sous 3e nom de 
rendement de conversion 

4.4.5. Exemples d'application 

Le fàbieau HL N présente les principales appli ■ 
calions actuelles des fermentations Industrielles. 
91 se veut volontairement non exhaustif. Il se limite 
à quelques exemples illustrant les applications 
industrielles des cultures de micro-organismes. Le 
cas particulier d’utilisation de micro-organismes 
génétiquement transformés sera envisagé an 
chapitre VI et celai concernant la fabrication de 
vaccins au chapitre VII. 

Une remarque particulière doit être laite sur Ci* 
que Ton appelle les biotransformations (ou biu- 
COOVËrtiritlh). Il s’agit de processus utilisant les 
micro-organismes pour réaliser,, dans de mei Heu- 
res conditions et avec un meilleur rendement, des 
réactions chimiques permettant de «transfor- 
mer » des molécules biologiquement actives afin 
d’en améliorer r activité, la spécificité, ou d’en 
changer le spectre d’action. 

Ûn utilise pour ce faire les particularités enzy- 
matiques des micro-organismes que l’on cultive 
selon les techniques évoquées plus haut. Le micro- 
organisme sera utilisé tel quel (en milieu liquide 
ou immobilisé), ou alors on travaillera sur un 
extrait, voire même sur une préparation enzyma- 
tique purifiée. 

Le tableau tll.i 5 donne quelques exemples 
pris parmi les bioconvereions d'antibiotiques. 





Figure JH ,39 - Cinétiques de formation du produit ; associé, mm associé, intermédiaire. 
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Tableau ill.i l - Exemples d'appllcaliûn des fermsnlali-ùns industriales. 


Production 

Micm-orcamismes 

M i lieux de culture 

Produclions 

U lilisHiims 

Riuniab*? : 

Protéines- 

alimentaires 

McthytaphUus 

mwhyïotropfan 

Ccr. utiiix 

Fusarium gramitmirum 

Fc, cpcttifitum 

Melhanol 

Ethanol 

Am idem 

Lactosérum 

10 ooo 1 /an 

100 l/an 
300 i/an 

Alimenlation animale 

Additif altmetiPûre 
Aitmenlalion humaine 
Alimentation animale 

Vlülïbilik^ pi ititL 

Acides. uminés 

Ac. glulaniiquc 
Thréonine 

Acides organiques 
Ac. acétique 

Ac. citrique 

Ac. ludique 

Ac- gluemiiquc 

liras : 

C. Rlutiimicum 
fi. vnMJj.f 

Âcttobacter aceii 
Aspergiiiiis nrger 

luctobaciiius dctbmcckii 
A. Niger 

Mélasses 

Mtlnw 

Éthanol, vin 

Mélasses 

Lactuséruin 

37 Û 0ÛÛ l/an 
160 l/an 

.300 000 i/an 
00Q l/an 

40 000 l/un 
45 000 (/an 

66 Alrin. humimtc 

33 Alîm. animale 

1 % Domaine médical 

Vinaigre 

60 '■( Alimentation 
[aeidu]an(, émulsifiant. 
an|î-oxvdaiu) 

10 % Indus. pdiiiniiiiceuLique 
et cosiïiel ique 

Acidifiant alimentaire 

Slühi lisant produits camés 

Ttlnfgel ; 

Ëihano] 

Sc, ccrrvixcac 

CL thcnwHcfhtw 

Amidon de eâ^ab 
Mêlasses canne 
à sucre 

Cellulose 

10 M fan 
(Brésil J 

Biocaiturant, vivant 

làpMfü : 

A. /umigaiin 

Aftriitr mftchi 

Fr. spiiittiositm 

Maltnsc 

Gluense 

Mêlasse 

2 500 l/un 

I 200 l/an 

4 l/art 

Alïme malien 

Nucléotides : 

5 IMP 

5' G MP 

ATP 

B. xublili.’! 

fi. ttmmoriiagcrcx 

B. tumaoniagenes 

Caséine, extrait lev. 
Guanine, biulihe 
Adénine, glucose 



Polysaccharide* : 

Dextrané 

Xanthanc 

A Iginaie 

L&rtXMtiSfQç 
fnc scïïtfcrvttics 
Xanthomatiai çampeslrii 
Azolvbiu ter l'inchrtflii 

SacdiaroM ICM 5 % 
Amidon 

Saccharose S g ■ 1- 1 

IPL l/ürt 
fi](H/an 
60 000 fan 

AlinuenUilLun (gélifiants). 

Pétrochimie 

fémulsilianis), 

Adhésifs» immobilisation 
de cellules nu d'enzymes 

VlfanlBH : 
tl 12 

Fnxp ion ifracteriu ta 
ihermanii 

Fi. ih'niirijîcans 

<■: CtWTl SlUep 
glucwse 

Mêlasse bc((cruvL\ 
ijurjir de levure 


36 r k Pharmacie 

64 % Additifs aUmcntiiin: 

B 2 

Précurseur vit C 

LrcrwHhccium sahbyii 
Acttobacter xubaxydaiu 

Glucose, unie 

Sorbitol 20 ■3- 




'rial 



Tableau 111,14 - Exemples d'application des fermentations industrielles {suite). 


Proditelinns 

MlcriHniyinbinK 

Milieux de culture 

Utilisations 

Pigments : 





fflakestea Irispora 

Maïs broyé, larme de soja 

Colorants 


Rfw ciouwuFd gm ei Us 

Mélasse betterave 


Métabolites 
BMHHMhs : 
Antibiotiques, 

(voir Chilp- V) 




Pénicillines 

Pe. chrysogcmtm 

« Corn strep », 
glucose, lactose 

Thérapeutique 

RKVunycine 

AfnÿfttlcrJti mediietranei 

Farine de soja, glucose 


Pïtkluiis pharmaen- 
;lûgit|uepfleTkL actifs 




Eîrgol amine 

Clavïcepx purpura 


Migraines 

Valiomalinc 

$tr<pt0myc<,i hyRroscftpieui 


Diabète 

Ccmpciint 

Pc, Cslrinwm 


Cholestérol 

Cyclosporine 

Totypoctndium inftaium 


Immunosuprcsseur 

ArûtiKs 




Anisaldéhyde 

Trarmtei mavotaa 


Anis 

O^raniol 

Cermtocysrk wrtosppn r 


Rose 

Méihylphénylacâme 

Trumctcs ûdorata 


Miel 

Insecticides 

Tox.ine 

8. thuringiensis 

Farine de coton. 

Glucose, pepteme 

Ami -Lépidoptère. diptère 

Hormones végétales 
Gàbberel Liftes 

P fine t m p hae h a sp . 

Sirop de maltose. 

Suppression de lu dormance. 



farine de soja 

floraison 

bnzymES : 


En général : 


amylase 

fi. subrilis. A, niger 

Source de C : 

JTuJucUnn glucose, alcool 



Farine de C&ÙIes 


1! glucunase 

8. stthtilis, .4. niger 

de soja, amidon 
de pomme de terre, 

Brasserie 

L’î gulaCKfîiiditse 

A. « ‘gtrr, Ctf . pscutiofropItaJis 

de ridt. dé iOil, 
mêlasse 

Suppression laCtOw: du lail 

Ollulase 

A, niger, Trichodcmta 

Source de N t 

l ly droly se cellu lose 


rîfjiï 

Ftinne de poisson, 
gcLaiine, farine de 


[nvcrLase 

.Çc. ceimisaii? 

soja, de son, 
pépiants 

Hydrolyse s-nc char Lise 



Facteurs de croissance : 


Catala.se 

A. niger. hfiçr@ç@ççsis 

Extraie de levure. 

SiériltsartiHi lait, beu ire 


h'tmfaikUcm 

« corn steep » 


PKlinases 

.4. niger. Tüchodernta 


Clarifient ion jus de fruits, 


ft't'siii 


vin 
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Tableau 1 * 1.1 6 - Biocorwersions d'antibiotiques 


Réactions 
rte tranKlcirmiitiiin 

M îcnn q^yn famés 

Sulisl ruts 

Produits 

Hydfùlyse de : 

& luttâmes 

Peptides 

Ps. aentginosu 

Alctitigertes fpp. 

PenidlLint: 

Novnbincinc 

âl. pénicillanique 

N Décria mi ne 

Acy lotion 

Sfrrr. grîSêUSt 

ChloramphcnicoL 

Chloramphcntcnl 3 acétate 

Phosphorylation 

B. circulons 

Kaiumycine 

Kanunycine 3 orttio- 
phusphale 

Sulfoxydation 

Sfm- armentorus 

l r ineomyçinc 

1 .incomyt’im: □] t'oxyde 
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AUTO-EVALUATION ET EXERCICES 


SAVEZ-VOUS VOTRE COURS ? 

K tJdinir b notion de nulri m-i: iil. 

2. In çnttiricr tes nutriments iiisdlspcns^h les : ccls miné- 
raux, sources de rarhtmc, d'amie, d'énergie. 

3. I llustrer f^ir des exemples la diversité des substances 
minérales et organiques dont L’ oxydation conduit à In ptro 
duction d'énergie. 

4. Définir un milieu minimaJ. 

5. IXiyaÿcr. à partir dçs exigences nulnlivcs minimales 
d’un micnMM'^snisme. Ie‘. notions- d’amotntphie, d'ftésé- 
rotraphie, de facteur de croissance et de facteur limitant, 
Définir et expliciter cc* lermes- 

6. Citer les catégof ies de Mnmddaik* pouvant être des 
facteurs de croissance pour les bactéries fLustulimphcs. 

7. Donner lu principe des dusages ntricre biologiques des 
vitamines. 

& iKftnir les tenues milieu de culture, milieu synthéti- 
que, mi lien empirique. 

y. En mnbi I iiani les tajnnajsanccl acqui ses en classe de 
première : 

-citer !es principaux ingrédients des milieux empirique* 
les plus usuels et préciser leur rôle ; 

— donner des exemples de milieux enrichis et leurs princi- 
pales indication* ; 

-définir le lennc mi lien sélectif ». reconnaître k* agent* 
sélectifs, indiquer leur mode e! leur spectre d'action et en 
déduire k domaine d'utilisation. 

lit. D&rire Les phénomènes morphologiques accompa- 
gnant la divisirm d'une bactérie. 

1 1, Définir le terme « pnlunie ■*. 

12, Présenter succinctement les deux systèmes de repri> 
dticiiondes levures et des nnsusuRa asexuées cl sexuées. 
Souligner T intérêt de cette étude pour rideotifrcalion des 
principaux elianipigiiwns d'intérêt alimentaire et médical- 


13. Montrer cumulent il est possible d’obtenir cl de matn- 
tenir des souches pures. 

I J. Présenter les techn iques permettant d’évaluer le nom- 
bre ou la masse des bactéries pré séries dans un mi New «k 
culture liquide. 

15, Définir les paramétres d’état de la CTtrissnnce en 
milieu non renouvelé . 

I h. Pxpl iquLT pomment un étaJbl 1 1 experi mentalement une 

courbe de croissance, 

17. A partir de données expérimentales. tracer une courbe 
de e roi ssam-e et repérer les différentes phases. En e spl iquer 
ta signification physiologique, 

IX, Déterminer par l’analyse mathématique et graphique 
Le* paramètres d'état de lu croissance. 

IV. Analyser l'influence <k ta température et du pH sur 
croissance. 

21», Définir les ternies p&y chnophî le. mésophile et thermu • 
phile. 

23. Appliquer ces c nouai ssam.es i la compréhension du 
processus d' altérai ion des aliments et des principes des 
techniques de conservation cru de stabilisai™ des denrées 
(en liaison avec lechap. Vf. 

22. Anal} slt l’influence de l' Au sur ta croissance des 
mîcn> organismes. 

23 Es pliquer h rôle stabilisateur de La dessiccati i m des 
nlinicuis (en liaison avec le dtap. V), 

24. Analyser l' influencé de la cumceniruliùit en substrat 
sur 1rs pjjainèues d ' étal de La croissance et sur les videurs 
de la biomasse obtenue. 

25. Décrire II- phénomène de di au xie. 

2h, Décrire le principe de fonctionnement d’un eüténuis- 
tal, d’un fermeiïtcwr industriel. 



EXERCICES ET PROBLEMES 


1, Compléter Les propositions suivent es, 

I. Les micro-organismes.. ....... .............. ........... 

puisent leur énergie diras le rayonneinetU lumineux et sont 
appelés aussi 


2. Dans le phénomène de un 

mknxirgæiiKmc prololmphe cultivé -isr milieu minimum 

élabore une substance servant de 

Ji un ruilre micro-organisme que l'un peut idcre cultiver en 
meme temps sur le merhe milieu. On observe âlùrs. sur 
milieu solide, an phénomène de 
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i, L‘ est un paramètre quantiliant l’acti vite de 

l'eau, c'est-à-dire.' ha disponibilité. L'eau agit 

comme...... des nutriments cl 

comme du nurUiJlx.il j suie. 

4. I.e exprime le 


temps nécessaire ii un dmib bernent de lu population h;=iclc- 
rierne ou de la biomasse. F.u théorie, il exprime aussi 
le. ................... ......... 

5. Si , lorsque l’on trace la courte X = f{ t). on obtient une 
ligne continue, cela, est dû au fait que. au niveau d'une 
population bactérienne, la croissance 

est Unîtes les cellules 

n ‘étant pcis patendcllement capables de se diviser en même 
temps, Si elles fêtaient, l’on obtiendrai! une enurhe 

en, caractéristique d'une entia- 

satK*,, ,. ....... 

6. Dans la technique de dénombremem cellulaire par 

culture sur milieu solide, tui appelle 

.) une colonie car elle 

n’en pas forcément isiiie û' une cellu le 

7. La détermination de la biomasse par mesure du trou- 


blc.oU est fondée sur le fait 

que de lumière parle milieu de 

culture est. au 

nombre de cellules présentes, 

8- U anatitac la 

période essentielle de la croissance où 
le et le. 


paramètres caractéristiques du micio-Oqgüitibrïie, peuvent 
elrc déliras cl délermEnés, curetés! Lurs de eette phase que 
la vitesse spécifique de croissance cm constante 
et 

ï. Si le pri neipe de croissance continue * » 

sc caractérise par un maintien de la culture il biomasse 
constante et taux de croissance maximum, le système 
* *, Lui. introduit un facteur limi- 
tant permettant de jinjer hurle 

10. Daith uu système de culture- 

(. en anglais}’, on apporte de façon contrôlée 

des nulriments en cours de culture sans rien enlever. Dans 

une culture., on apporte un volume de 

milieu neuf équivalent à ce que l T ûft., .......... 

du.,,.. 

2, Indiquer si les propositions suivantes sont 
vraies OU fausses. £1 une proposition est 
fausse, le justifier. 

1. Le tenue cl " auxutruphu désigne les mjcItt-OtgÈiiisnte.s 
capables de se développer avec du CQ* comme seule 
source de carbone. 

2. Le tenue « Licteur de crm h s un ce » désigne une subh- 
lance qui dent entrer imper-ali veulent dans lu composition 
d'un milieu de culture destiné à .Mu l e i la croissance des 
micro-organismes. 


3. 1 jh détermination du nombre de cellules par la techni- 
que de culture sur milieu solide utilisant la méthode des 
dilutions ne dénombre que les germes \ iable% a l'cscluhinri 
des cellules mortes. 

4. 1 es expressions * vitesse spécifique de croissance ■■ 
et * taux de croissance » wml équivalente*. 

5. Le terme facteur limitant ■■ désigne une substance 
dont l'influence t.nr la crausaoct sera effective en deçà 
d 1 une certaine concentration au-delà de laquelle cette subs- 
tance demeurera s-ans effet aucun. 

ri. Lorsqu'un micrcKirgujiismc esL capable, lors de sa 
croissance, d’utiliser deux substrats carbonés en meme 
temps, nn parle de phénomène de dimixie, 

7, L av antape d’une culture en cunlirtu réside dans té fait 
que l'on pcuL assuier une croissaocc indéfinie simplement 
en éliminant reguliêrcnnuEil une traction de la biomasse afin 
de ne jamais atteindre la phase stationnaire 
K. I ’n mi I ieu d' enrichi ssement est un mi I iéu I iq uidc des- 

sine à lavoriser la croissance d’un mitni-LirganÉhme au 
détriment de celle des autres en agissant sun ilesse spéci- 
fique de croissance. 

9, Lors de la congélation d'une souche bactérienne, il est 
conseillé de descendre en température le plus rapidement 
possible. Au contraire, lors de la remise en culture, le pro- 
cédé de décongélation doit être Lrés lent. 

10. Le ternie « bioréacteitr » doit être préféré à 
* fctinenteur *, car uns culture de itiicro-organiMJ»es n'est 
pas force uiejil Je -ai nue à produire ml métabolite pur t oie 
lenmenlaire. 

3. Nutrition «t croïisiancu d# Vorifrtiia pciiis 

L Componemem nutritionnel. 

t J . Y. pt'.Tfr.T est une bactérie chiniLO-organotrophe et 
hétérotrophe. Définir ces termes. 

1.2. La culture de cette bactérie nécessité la présence de 
micoii numide dans le milieu. Comment appelle t-on une 
telle bactérie ? 

2< Croissance. 

On prélève à différents temps notés r t , tj, ij et tj, 1 cm 2 3, 
d'iine culiuit eu milieu liqu ide de ‘t. pesiis. Soit ij eu phase 
de latcitce, r, en phase exponentielle, t . en phase station- 
naire et en ptia.se de déclin 

2. L. Schématiser l'allure d’une courbe de croissance en 
milieu liquide non renouvelé, en précisant les paramètres 
portés en abscisse ri en ordonnée. 

2.2, Sur cette courbe, localiser tes temps tf, r,, IjcL !j. 

4, Nutrition et dosage microbiologique chez 
BpçfïIlfS SÜÙttth 

I. Nutrition. 

H, ïttbfiîû est une bactérie hetérotrophe Ondésireroiltivenine 
souche d'un mutant auaotrophe pour le tiyptoph&ne (notée 
Trp'j de fi. subtilii, On dispose de 2 milieux mi aima donc tés 
ecuijwitiorïs sont dentées dtm* le tableau ci-dcswus. 


Milieu X 

Milieu 2 

ChJurure d'ammonium 

1,00 g 

Chlorure ri ammuniurr 

1,00 g 

Morwh>drag£ncDhc5.phatB do pelas- 
sium 

1,00 g 

MonDhydrogénapho&phaita do potas- 
sium 

1,00 g 

Sulfate do magnés -uni 

0,20 g 

Sulfate de magnésium 

0.20 g 

Sulfate doter 

0,01 g 

Sulfate de fer 

0,01g 

Çhlpryre de celçiiym 

0,01g 

Chlorure do calcium 

0.01g 

Euu distillée 

1,00 L 

G lue MO 

5,00 g 

Bioxyde de cgrtjonç 

En quantité 
suffisante 

Eau disOllee 

1,001 


1.1. Définir un milieu minimum, 

I .L Lequel des deu* mi lieu*, convient àrette souche et si --.i - 
quelle corulil ion pouro-t-c Ile cultiver '. ? Justifier les nfponws 
en ternissant les icrmcs hétëtinimphç et auTCtrophe, 

I J. Mî unifier et dëtinii Je type trophique de imcro-orej- 
msme qui pourrait cultiver sur l' autre milieu. 


I.Z, Pcurra-min utiliser Eu souche mutante de t. Nibtilis 
pnuT ce dosage ? Justifier. 

2 J. Quelle est la caractéristique de ta partie 2 de la 
courte 7 En justifier r intérêt pour le dusage, 
tVimmenl peut-on quali tier le Iry'ptLiptunediins nette partie ? 

S. Étude du (a croissance d'une souche 
d'Acetobacter 

On cludie la cieLKs^nce d’une souche d ‘Acetobacter. 


IA Justifier la présence dans res milieux die chlorure 
d'ammonium et de sulfate de magnésium. 

2. Dosage microhicdogique du irypioplune . 

2.1. Po.-puserun pouLtnTjle pnuidusercel ucide aminé afin 
d'obtenir le graphe de b figure ci-dessous. 

Quelle doit eue la partie :i l-:n le du milieu de culture 


1. Décrire une technique qui permette d' étudier révo- 
lution de la population bactérienne en fonction du 
temps. 

2r La souche d Aettobacter est cultivée dans un 
milieu liquide contenant les substrats appropriés et de 
l'acide pan-aniinobenzoïiqoe fPABh indispensable à 
cette bactérie. Le tableau u - dessous donne le nombre de 
bactéries par unités de volume |N) â différents temps de 
culture : 
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1 i heures) 

N 

0 

1Q 5 

1 

1Û S 

2 

10 5 

3 

iû 5 

4 

ijaaflP 

5 

2,51, 10 e 

6 

6,75,10 e 

7 

1,32,10 e 

e 

3.02,10° 

EJ 

5,52,10 e 

10 

1.51 .10 7 

11 

2.51.10 1 

12 

3.63.1D 7 

13 

4,1T.10 T 

14 

4.57.10 7 

15 

5,01.10? 

16 

5.25.1Ü 7 

17 

5,25.10* 


2.1 , Tracer lu courbe LnN =/ fjrJ en justifiant le chois de 
l'ordonnée LisîV plutûi que N (échelle: 1.5 cm = l h en 
abscisse). 

2.2. Indiquer, sur celle cnuibe, le\ différentes phases Je tu 
croissance. 

2,X Écrire lu relation existant entre LnN, [logarithme N au 
temps r) et LnN, (logarithme Je N rnt temps i + O. G 
éiAni te lempü de génération, r ei t + G étant pris en phase 
expuncnudle de croissance). 

2 J. Mesurer directement sur la courbe tracée le temps de 
général in n. 

2,5. C Lilculer le Luux -dé croissante k , tI „ (un prendra Ltl2 
= 0,7). 

2.ft. Vérifier la Duncnntanre des réponses 2.4. et 2.5. 

6. Croissante et métabolisme glucidique 

1. t>n 'U il te croissance d'£- coü sur un milieu syn- 
thétique non renouvelé en évaluant la population bacté- 
rienne au spectrophotomélrc, La figure l ci-dessous 
montre In croissance de celle bactérie sur milieu synthé- 
tique contenant soit du glucose, soit du xylose, nn-otn- 
ium provenant d'une culture en phase exponentielle pré- 


levée sur milieu, contenant du glucose. Commenter 
l' allure des courbes. 



2, A partir de la culture en phase exponentiel le en milieu 
synthétique gluoosé, on inocule le milieu synthétique addb 
lionne de glucose et Je ïylose. La croissance s'effectue 
selon te courbe de b figure 2. Commenter faillite de celle 
courbe. 



T. Étude de la croissance en milieu liquide de 
ârtafum 

L On étudie la croissance Je 5. àmitut* en bouillon 
nutritif ordinaire, On obtient les résulLais suivants tN est le 
nombre de bactérie» par millilitre de milieu) : 



1-1. Tracer la courbe E.nN=/frJ. Échelle : I cm - I U Ln 1,2, Dégager les différentes phases die la croissance, leur 
ci I cm = I h- durée et leur signification physiologique . 



l-L Calculer n j e el te tentpsi de génération tGS de la 

bactérie, 

2, Cette bec le rie esl cultivée dans le» mêmes conditions 
que précédemment mats en bouillirai Irypricue-Hnja. 

IL Eüfihqitet enENifiv-iL vLuiénr jlufs u , , 1%|i , cl G par rap- 
port i'i leur Videur précédente 

1,1. IHrnpttMir. sur le même graphique, un Ir&cé de l,i 
comrtie de craissirtce dan* oc en» et ju-»ti lier son allure gênê- 
rftlc. 

8, Besoins nutritionnels d'une bactérie 

Afin d'étudier les besoins nulniionnels. de irais souches, A, 
B ci r. on te» ensemence inr les (rois milium* suivants 
■ Milieu 1 - milieu de bLi»c : 


C-Guiposants 

Quantités 

K.jHf’O, 

U 

Nt^K 

0.5 é 

MéSO 4 .7H 3 0 

0.Î6 

CaCI 3 

0.1 g 

N SCI 

0.1g 

FeCJ 3 

o.oi a 

Eau disliline 

1 litre 


Du ajutile i’i ce milieu de hase stérilisé à rmicoctuwe I g de 
gliR'ow: stérile. 

* Milieu 2 = in iliuu I t I js, il'hy Jrv,|\ -..u de e.mdine 

* Milieu 1 = milieu I + 4 g d'hydrolysat de Cirsâoe + 2 ^ 
d'extrait de levure. 

IjC» ré su l tufs, Lihtcfius iiprès incubation. Mini les suivants : 



Milieu 1 

Milieu 2 

Milieu 3 

Souche A 

+ 

+ 

+ 

Souche B 

— 

+ 

+ 

Souche C 

- 

- 

+ 


1, Indiquer le rôle des consliftwils des milieux I. Ici 3 

2. Déduire des rfsuluus les besoins dUlritii.Uuiels des 
souches A. B el C. 

3+ Dans cérium» lil*. une il ami ne peul elre dosée par 
son ci Éet -ur la eraîssanct d'ujvc bartérie. 

3 . 1 . Quelle samciéiistique doit po&édn lu baclcrie 
utilisée ■' 

3.2. Drame r le principe du dusage 

3 . 3 . Quel esi l'intérêt d'un rel dosage 

S» Analyse des types trophiques do souches 
bactériennes 

Analyse des types trophiques dos souches I er II à l'nide 
6ns inLlieu.HL de culture A. B cl C -lu composition dés 
ni i I ieux est donnée en g ■ L 1 ). 


Milieu A 

Phosphate cT ammonium 

0,2 

Phosphate «nonopplassiqua 

1 

Sulf-ate de magnésium 

0,2 

Chlorure du eaütium 

0.1 

Chlorure de sodm 

5 

Milieu El 

Milieu A 4 Citrate thsodique 

2 

Milieu C 

Milieu A + lus additiTii suivants 


Biol me 

IQrfi 

Htetltfinu 

10"^ 

Méthionine 

2.1CT 6 

Thlamihe 

UCT® 

Pyridoxlne 

10-a 

Acide muMtinidtie 

10^ 

Trvplophanü 

2.10" 5 

Pafitcthénate de calcium 

I0' î 

4 Oligo-éléments 


+ diucose 

5 


t'Jn nbticnl les néxuttiUs suivants après ensemencement el 
incubation 


Souche pure 

Milieu** 

A 

a 

O 

i 

— 

4- 

4- 

II 

- 

- 

+ 


* +■ culture : - sÉiMnea üw culture. 


1. LGtmimn* tpulMfcr le milieu A 7 

LL CfiftiiiifeS bactéries puilffafcat se déveliîppct- dims Je 
milieu A à h condition de les incuber en uliny sphère cnn 
chie en CO». Expliquer potinqimi er donner leur ivg^u ut> 
p hîque vis-à-vis du carbone 

2. L QihI esl le ty pe trophique « vis-à-vis du carbone et 
des besutniï QIHrili»mefe spécifiques « de lu Souche 1 7 
2 ,Zl Quelle £»1 sa source d'u/rae 7 

U 11 «c recommandé de ne pu ensemencer k milieu 11 à 
|i.!:1iril'un bnuillnn nu d’une eau pqsrmée niais à punir d'une 
colonie sur milieu gelnsç. Expliquer jviinqura. Quel m ilieu 
gélnsé de même rampisUkin que B cnnniaissex-vciuH ' 

3.1. Qu’apfsins* le glucose dans l e milieu T 

3.2. Que I esl le ly pe trophique s i v ii-v i> du s ûrts me et pur 
rapport au melabolisme énergétique ' 

3 J. Qeftrur et expliquer lu présence d'-uligoélémerlv 
3,4. Quel oSfgnêiéracnt e.st indispensable pi ilit que Ct>n- 
neharterfum diphteriae puisse produire :.j toxine 7 
3 j, Ixs composants aLMiht» du milieu C appartiennent i 
deux groupes chimiques distincts. i ç-squels ? 
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.Vb, A nui- Ile catégorie iippanicnncnl ccs composants 7 
Donne! urlL 1 définition. 

4 Le mi I ieu C gtlose < déptwrv u de glucose ( est utilisé 

pour l' élude de L^Hsiinilatimi des sucres, 

4L, Comment s'appelle ce lesi d’identification .' 

42, Av oc qnd ntkm-ûfgartisniÉ idiliae-c-un perte lecfceaiie ? 
5, On contamine ? mL de milieu H avec 1Ü 6 staphylo- 
coques et I0 : bufiiéries appelées souche IJ dans L'expé- 
rience précédente. 

SA, Quel est le nombre. paf millilitre, de bactdftfô de cha- 
que souche uu temps 0 1 

5.2, Après 6 hein es d’ i neubation sans phase de latence. on 
dénombre vc paiement B. 10^ s!apftylûPiX|iies put niîlItltLa' 
et 3. 10- 1 souches 0 par millilitre, Cuteutér le temps de géné- 
ral ion de^ Jeu s. germes. 

5.3, Comment expliquez vous « résulta! ? 

5.4 Comment s' appelle « phénomène 7 Comment se 
manifeste-t-il sur mi lieu gélossé ? 

10. Étude do la croissance de SirimoneHii 
iypfri murium fonction du tryptophano 

On dé termine le tau* décroissance d'une souche rtc 5. typhi 
MtaFTHm dans un milieu minimum de culture additionné de 
solutions de uyptoptiaae de concentrions croissantes. 

Les résultats expérimentaux après lit heures d’incubation 
li 37 "C sont présentés dans le tableau suivant. 

1, Tracer la cwrfoe p en fonction de la corKcnirà- 
tsou en tryptophane du milieu (échelle : I cm = 2 mg L 1 
et I cm s 0,2 h' 1 .), 

2, Commenter et interpréter cette courbe . 

3, Que représente le iry pfophanc pmi r .V ryphi tmrrium 2 
( ' iicr de iss substances appartenant i rtes groupes biochi mi - 


Tube de culture 

Trjjrtopbnne 

tmg-L -1 ) 

u* iw v'i 

1 

Q 

0,00 

2 

6 

0.01 

3 

9 

0.22 

4 

12 

0.70 

5 

15 

1.20 

6 

1$ 

1,60 

7 

21 

2,05 

ê 

24 

2,50 

9 

27 

2,80 

10 

30 

2,80 


ques dil térenlH et jouant lui nilc analogue à celui du Sryp- 
tophcine vis-à-vis d’aulrcs bactéries. 

4. En déduire le type trophique de S. fypiu murium. 

5, On reproduit l'expérience dans les mêmes conditions 
eu remplaçant & solution de trypeophane {1 mL par tube) 
par I cm 3 d'un hvdroksait protéique. En plui.se exponen- 
tic 13e Je eroissaitce oa dénombre . 

- au temps 6 h ; 6.3 1 , 1 0* bactéries par mL ; 

- au temps H h : 8 . 47 . 111 ' bactéries par mL. 

Calculer le Laits, de croissance eL le temps de génération de 
I a souche après avoir dé llm ces paramètres (on prendra l.nl 

= 0,7). 

11, nutrition et croissance des lacto bacille s 

La confection d’un certain nombre rtc milieu* de culture 
i M | . M> M 3 et M 4 ) a permis de définir les exigence* jiwtri- 
tifinndles de Lactobadilm casa. 

La composition des milieux est indiquée ci-dcssous : 


Ingrédients 

M 1 

m a 

«a 

m 4 

Communs 

Eau 

1 Htse 

1 litre 

1 litre 

1 Irtre 

K-jHP0 4 

1 S 

lg 

lg 

lg 

M®50 4 , 7H 2 0 

200 mg 

200 mg 

200 mg 

200 m® 

FeMj, 7H-.0 

10 mg 

io mg 

10 mg 

10 mg 

CoCi 3 

10 mg 

10 mg 

10 mg 

10 mg 

Sols (Mn. Md, Cu. 

0,02-0,05 mg 

0,02-0,05 mg 

0,02-0,05 mg 

0,02-0,05 yiïïyg 

CO. Zrt( 

De çhpcun 

de cheçun 

de chacun 

de chacun 

Ajoutés 

Estraü de levure 




5g 

Glucose 


5g 


5g 

MHjCl 

lÉ 

1 & 

1g 


Acide folique 



0,1 njg 


Pyndoxal 



0.1 mg 



1+ Analyser les milieux M,, M, cl M, en précisant le(s) 2, M,. M, et M, sont des milieux synthétiques tandis 
rûfc(s. i joué(s) par chacun des ingrédients, que M 4 cm un milieu empirique. Justifier cette affirmation. 
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3, L efUf*i( rç cultive que s,nr le milieu M 4 , Expliquer ce 
phénomène en mettant en év iderore îci'Vi rôMs 5 4e I ' extrait 
de levure, 

J. Un frjrji'ùjiiiji de l() ! ' cellules de L cmgi est inenhë 
düns le milieu Mj au temps r= 0- On dénombre, au bout de 
heures. alors que lu phase «pwKirtteHc de croissance 
nkst pas achevée, une population de 64- 10^ cellules- Le 
temps de génération moyen est de I heure et 40 minutes. 

4. 1 . Del i mr puî s déterminer S T 

4.2. Démuüirer l'existence d'une phase de latence et don- 
ner sa durée. 

4.3. Tracer sut papier mïlli métré la courbe Ln f in.nnbre de 
cellules) 

12 . Étude do la croissance cl E. coii en milieu 
non renouvelé 

La easi s sam* d ' E, céii en mil ieu non renouvelé vm étudiée 
sur un milieu adéquat et dm s des conditions favorables. 

L Le nombre de cellules par millilitre de milieu est 
nblenu après dilution de la suspension initiale ri inocula- 
tmn d'un milieu nutntif solide en boîte de Pétri. 

Ou obtient : 


Dilution 

Volume inocule 
{m L) 

Nombre de colonies 

obtenues 

10- & 

ü.l 

i 0= 


Calculer le iwimbre de bactéries pur roiüilître drms la *u- 
pension initiale. 

2. L>o mesures Effectuées a des intervalles de temps 
réguliers ont permis de construire la courbe de croissante 
ci-jmntc. 



2.1. Nommer les différentes phases dans l'ordre chrono- 
logique et donner leur durée. 


2,2, Expliquer comment varie la vitesse spécifique de 
croissance en fonction du temps pour les différentes pha- 
ses. Tracer la courbe u, =/ (t i. 

2„\ Des mesures effectuées aux temps i , et u uni donné 
les résultats suivants : 


Cj ■ 2 heures 

Ln?N 3 = 15,35 

t 2 = 3 heures 

LnM 2 = 17,95 


Défin ir et calculer N , fïpjy Justifier le choix des deux temps. 
If cl fj, Eli déduire 3e temps de génératüm (on prendra Ln , 
= 0,7). 


13. Étude la croissance de iactcbâCÏJtos 
butgaricuâ 

k partir d’un luit cru. on a isole une souche de L, bulgaricus. 
1, Celle bactérie es| ensemencée il une température de 
45 L 'C et à pK 5, ri dans le milieu suivant : 


Çom ponants 

Quantités 

Glucose 

1g 

K 2 HP0 4 

10,5 g 

KH 2 Pû. t 

5,5 g 

NHjCl 

0,5 g 

MgSO^. 7H 2 0 

0.05 g 

feSOi. 7H 2 0 

0,005 g 

CaCl j, 2H ? 0 

0.05 g 

MoCI 2 . 4H ? 0 

0,005 g 

Eau distillée 

1 Ibre 


1. L Comment qualifier ce milieu de culture J 

1,2, Aucune culture n’est alors visible La culture apparaît 
lorsque l'on rajoute au milieu précédent de lu riboflavine, 
sans changer les randitianB physico-chimiques. Quel est le 
caractère de h bactérie ainsi mise en évidence 7 
I J* f a culture en milieu additionné de riboflavine, mais ü 
une température de 15 U C. est négative. Comment qualife- 
l-i.m cette bactérie '. |l 

2. On suit en parallèle l'évolution de la population bac- 
térienne en bouillon MRS (Mon-Rjogosa-Shaipet incubé à 
45 Cet pH initial de 6 J. rtCBeidiFLcartion du mi lieu de- cul- 
ture par l.i méthode Dorme \ acidité dosée par une solution 
d'hydroxyde de sodium en présence de phénolphLidéinei. 
On obtient des résultats suivants : 


f | minutesi 

UtN 

Acidité 

0 

16,35 

20 

15 

16,35 

20 

30 

16.55 

20 

45 

17,05 

21 

50 

17,50 

23 

75 

17,95 

27 

90 

16,55 

30 

105 

19,00 

35 

120 

19,55 

40 





il l minutes) 

LnN 

Acidité 

135 

30,00 

50 

150 

20,50 

80 

165 

20,70 

70 

180 

20.70 

75 

196 

20.50 

78 

210 

20.25 

80 

225 

20,00 

82 

240 

19,80 

82 


2,1. Tmcer sut le même graphique les courbes LnN f U) 
(tchdk : I cm = Ü.5 U Ln et I tm = 1 5 ni un et aciriiie 
= fut (échelle : - cm = 20 et l cm = 15 min). 

2,1. lîcdiHr |çv paramètres de Ij Lmissanixet les calculer 

2.3, PL'urquui y a-l-it J.idilkjtuni du milieu au cours -de l;i 
croissance ? 

2.4. Sioti maintient aHitkieilement Le pH du milieu de eut- 
su re à une valeur de e>. P i |,i température d’in, libation éiani 
de 45 Cl. LnN reste constant et égal à 20,70 au-delà de 
l«0 min Pourquoi ? 

LxpJiqucT tes différences observées ju-drlà de IKO mm 
duns les deui expériences, (2. [.et Z.-L ). 


IJ. Listeria nrantxT. to^enes cuilivc lacilcEiient dans un 
iiiitleu durit i ;l cumpusELLuri est dur unie ci-ccinlfe. 

1.2.1 rCner les iiuiernélémenls fournis par ce milieu 
1.2,2.. Indiquer L;l principale source île carbone de ce 
milieu. Hn déduire Le type trophique de celle baclérie. 


kh 3 po 4 

6,60 a 

Ne,.HPü 4 , 7H 3 0 

31,00 g 

MgSOj, 7H ? 0 

0.40 g 

Ciîf âte ferrique 

0,09 g 

Glursnse 

10,00 g 

Loucinp 

0,10 g 

Iwleucine 

0,10 g 

Valine 

0,10 g 

ineihiofllne 

0,10 g 

Arginine 

0,10 g 

Cystéine 

0,10 E 

Gturamine 

0,60 g 

Riboflavine 

0.50 ma 

Thlamlw 

1.00 mg 

Bidtine 

0,50 -mg 

ë»u distillé* 

1,00 L 


14. Conditions de culture rie croissance de Uste- 
rta mortûcytagortas 

L Cu lüire. 

IJstem monifcytogenes est un germe peu exigeant. L'uLi- 
lisation de milieux de culture synlhéiiqice?- n permis de 
déterminer predsénwnt scs exigences., 

U. Indiquer Lfldiltérenceeiitrçun mrb en rie culture empi- 
rique et un milieu de culture synthétique 


1.2-3. Souligner dans leiatoleau les siibswm espouvani élu- 
des facteurs de oodssiiiice. Comment Lipp^lle-ï-un les 
nikrcMirgauismes qui nécessitent des facteurs Oc crois- 
sance ? 

13. C Jai nbsen'C que Listtria mcvna ymgtw i est capable 
de sc dévdnppcr ï des températures proches de 0 C bien 
que sa température optimale de croissance s ime entre JO 
et 37 1: C. Comment petiMni qualifier «eue bactérie 7 


Copynghrcd m ate 


CORRIGÉS 


1 . Compléter par 

1. PtK4otrophes. photos ynthétiqucs, 

2. Syntropiiic, facteur de croissance, ^îjlctli 1 1 situ.-. 

3. Au*, sol vaut, agent d’hydrolyse. 

4. Temps de génération, temps séparant deux divisions cel- 
lulaires flHCSHVa. 

5. Asynchrone, escalier. synchrone. 

b. UFC, lui ité formant colonie, u nique. 

7. Turhidimcirie. l'absorption, proportionnelle. 

S. Phase e-xponcnl iclle. temps de génération, taux de crois- 
sance, maximale. 

fl. TurMJosiat. ebérrostaJ. (aux de croissance. 

I (h discontinue ati mente, Iratch, cnnlinue. soutire, réacteur . 

Z. Proposition!* Vraie* OU fausses 

1. Faux 'il désigne les miero-orpjûsmes exigeant lit pré- 
sence d’un ou tk! plusieurs facteurs de croissance pour leur 
développement. Le terme correct putii désigner ceux uti lisant 
Le Cû 2 comme seule source de carbone est auiotnophe. 

L Piiin : cette substance n’csl indispensable qu'l certains 
micno-organisitnes. les auxotrapbes, 

3. Vrai. 

4. l'itux : a vitesse spécifique de ciDfiun» * désigne lu 
vitesse de cnrissanoe rapportée à L'unité de biomasse : elle 
peur être déterminée tout au long de lu croissance . Lé »■ taux 
de croissance * désigne b valeur de cette vitesse spécifique 
pendant la phase exponentiel le. période où elle es! constunte 
et mniiEiiile dans les conditions définies de cm lune ; c’est un 
paramétre caractéristique du mierr^-urgunisme. 

s. Vrai. 

fi. Faux : « dtauxie » désigne Le phénumène pur lequel les 
mrcro-orgiuiismes utilisent un substrat c-arhuné puis l'autre 
après une phase d'adaptation (courbe de croissance en deux 
étapes}. 

7, Faux : i I faut en même temps éliminer du mi heu (avec sa 
biomasse i et rajouter un volume équivalent de milieu neuf 
afin d'assurer L'apport de nutrimcnLs nécessaires. 

8, Vrai. 

V, Faux : lacongclatinn doit être réalisée avec une vilesse 
adaptée afin de ne pms détruire tes structures et fonctions cel- 
lulaires.. Par -contre, afin d'assurer une remise en culture effi- 
cace, la déCLvngéhUion doit être réalisée Le plus rapidement 
possible. 

Ifl. Vras. 

Nutrition et croissance de Yersinia pestis 

LL ntimlo-orgimutraphc ; subsirat énergétique (donneur 
d'électron) d’origine organique. Hélcrotntïphe : se développe 
spécifiquement eu milieu organique. 


1 .2. Eixigcnce en taclcur de cnrissunce. bactérie auxotrnphe. 

2.1. et 2.2. Voir courte fig. HI-L^dtap, 111,1 3.2.1 ei .1.2.2. 
r , dans b phase a (latence), i > en phase c (exponentielle), J_-.cn 
phase c (stationnaire) et en phase f (déclin). 

4 . Nutrition et dosage microlhinlogique chez 

Bactlius subtSiis 

1.1. Milieu minimum : sans molécules organiques autres que 
b source de carbone sinus forme de glucose. 

U Héténcrirnplie, Raallvjt fubt&a exige chine un mi lieu non 
minimum (donc le milieu 1 ne convient pas), avec substrat 
organique tel le milieu 2. Mais étant également auxnlruphc 
pour le irj'plopriane. il l' exige comme apport nutritionnel el 
l'acteur de croissance. Cet acide aminé ne figurant pus dons La 
composition du mi lieu 2, celui-ci ne convient pas non plus te! 
quel. La condition pourvue la culture ait Lieu est de rajouter du 
tiyp tu phase dans la enmpositinti du milieu 2- 

U. Milieu I : pour hactéiies ch i liiioUthnttrapfocs, autatni- 
pfies. 

1.4. Chlorure d'ammonium : source d'azote, sulfate de 
magnésium : magnésium cofactseur enzymatique, source de 
soufre , 

2.1. On utilise une souche pure auxotroptié pour le trypto- 
phuie On réalise plusieurs essais de culture sur milieu avec 
Lies concentrations croissantes en Lryptnptiaiu; . Toutes les cuF 
tures ont lieu lv même température d’incubation et cvn mesure 
leur ab&xbance sd bout -du même temps ; d'incubcttoo. Le 
milieu de culture doit être dépourvu de tout précurseur mêto- 
boliquc du ityplophanc. 

2J, Oui. car celte bactérie est auxotmphç pour le trypto- 
phunc . 

2_3. Proportionnalité entre rahsortKinee et la otinecntraiion 
en trypto plume. Par la suite, cetle rone pourra cire utilisée 
comme droite d'étalonnage pour déterminer lu Cuncentratron 
inconnue d'une solution de Irypiophanc. Dons celle partie, le 
tryplnphane peut-être qualifié de facteur limilanl. 

5. Étude de- la croissance d'urie souche d'Ace 
fohflcier 

L Numération en milieu solide par la méthode des dilu- 
tions ivoirehsip. Ifl. § LL 1.4.). 

2,L Courbe LnN = /ftHvoif ci-dessous). Le choix de LnN au 
lieu de N s’impose chias la mesure oè l’on désire linéariser en 
ecairbc La phase exponentielle afin de l’ interpréter et d’en 1 irer 
les para métrés caractérisant la croissance ! taux de croissance 
et temps de génération). 




VfjtFurs 4c I.nK : 


t [on Heures] 

LnN 

Q 

11.50 

1 

11,50 

2 

11,50 

3 

11.50 

4 

11.85 

& 

12.45 

6 

13.25 

1 

14,10 

a 

14.90 

a 

15,75 

10 

16,55 

il 

17,05 

12 

17,40 

13 

17.55 

14 

17,65 

15 

17,70 

16 

17,75 

17 

17.75 



2 J, Phase ck Life ntt du 0 ll 3 iKiures Phase d 'ü-LiCélérùtiùrt de 

3 à 5 heures Phase ejqxinentit'ile de 5 U 10 heures. Pluise de 
détélératiiin de 10 i 16 hcuieti. Phase suu Lu maire api es 
[fi heures. 

2 JL Ln (IM, + <5 ) = I jiiN, + Ln2, car G étant Je temps de dnu- 
btensent de population N! + , t ; = 2 N ( et Ln^Nj = Ln.k, + L.n2. 

24, Soit LnN t = 1 2.45 it = 5 h. E,n 2 N L = 12,45 + Iml, unit 
12,43 +0,7 s= 13,15 d'abscisse temps 5 h 50 environ. I.e 
lenips de génération. t’r, est donc de 50 minutes, 

2J, Soit Lu N t - 1 2 .45 * i f - 5 h et UtN 2 = I» h. 

tous deux prK en phase exponentielle, p K . s’exprime par 
la relation i.LnNvLnN|.i/ïr 1 t t i. soi! (16.53 12,43)7(10 3) 
■ 0,82 h' 

1Â. u ^ tKf> i esL relié au temps, de génération par la relation G 
= Ln2,y , et[M> . Si on calcule, on trouve 0,743,82 = 0,85 heure 
Hjit 50 minutes, ce qui confirme ce que l'on a trouvé graphi* 
que menu en 2.4. 


6. Croissance et métabolisme glucidique 

I- En présence de glucose, la culture lie rrurre directement 
on phase exponentielle sans phase d? latence. P;u contre, en 
présence de xyl09e,« n'est qu'aprês une latence de 2 heures 
environ que la culture se trouve en phase exponentielle 
Cependant, quds que soient les milieux, la phase exponen- 
tielle se découle à la même vitesse < droites parallèles]. Lu 
vitesse spécifique de croissance et le temps de génération sont 
les mêmes dans les deux cas. 

2. Cette courte présente trois phases,. 15s; 0 à 2 heures. LnN 
est proportionnel à r. puis de 3 a S lieures. une phase station- 
naire avant une reprise de SToissunoe matérialisée par une 
punie identique il la première phase. D'après ce que I’lhl □ 
appris dans la quest ion l . la première phase correspond à la 
croissance pur utilisation Ju glucose uniquement puis, après 
adaptation au xyluse. croissance par utilisation de te sucre 
avec des paramètres identiques : phénomène de diauxie (voir 
chap. (11. S 3.24 » 

7. Étude de ta cromsanct en milieu liquide de 
Saknonmtta amtutn 

1.1. Comte LnN =fitf ci -dessous 



I I IlL Jll.''. I 


L2. Phase I , tic 1 1 à 2 heures : phare de latence, biomasse ams- 
tante. adispiàiioa en/ymmique au milieu. Phase 2 de 2 à 
4 heures : phase d'accélcratinn de la cnnssunoe, la vitesse de 
croissant» augmente Phase '.de J à 15 heures : phase exponen- 
tielle, vitesse de cnnssance constante et maximale dans les con- 
ditions opéralwrcs, Phase 4l(fc 13 à 16 heures : phase tic (üxclc- 
ruikm. la vires.se de crois^inee diminue, le milieu commence à 
s'épuiser. Phase 5. de 16 à, 18 heures: phase 4atrôruiairc, la 
vitesse de eroiüiance apparat nulle, en l'ait autant de cellule?, 
appurdissejn (division) qu' il n 'en di sparaii i lyse oeil ülai i e). épui 
sement du milieu. Phase 6. après 18 Injures : la biomasse dirai* 
nue. épuisement du milieu et aocuntilâtian de déchets toxiques, 
autnly^ cellulaire. Vier chucp. III, ^ 3.2.2. et 3.2.3. 

13, jji, ..sp,,. Soit les points N I l'LriN, = 6,70. r^Shjet Si 
hLi]N ? = 14.95. r : = 13 h) pris en phase exponentielle 
= ( LilN j'LnN , ji'ÿj J - I h 1 . Temps de génération. 
G. Soit le point N'( LnM = 6,70, t = 5 h) et 2N ([ji 2N = 6.70 
+ 0,7 = 7,40 d’atocâ&se i 2 = 5.7.1, G - h 1 = 0,7 heure, soit 
42 ml mites. 
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11. Lé milieu (rypitease-soja, plus riche, vü penneuM une 
vitesse dé croissance plus, élevée. Dune jt ( ^ augmente et G 
diminue. 

2 JL Apres certainement La même durée de phase de latence, 

la phase exponentielle présentera une pente plus acCrtie d «m 

arrivera i un niveau de phase siationnaite plus élevé, 

S. Besoins iMitifttmtls d r unù bactérie 

1. Milieu I : milieu minimum {élément minéraux appor^ 
tant Les oligoélémaiu et éléments de base) ♦ source de car- 
bone organique (glunjfce). Milieu 2 : en plus hydjuh.vuï dé 
caséine apportant acides, aminés, peptides comme «jure* de 
L'urhonc et tf azote organique. Milieu .1- : l'extrait de levure 
apporte acides aminés et vitamines. 

2, Souche A : prntrtmphe vis-à-vis des minéraux et héré- 
rctrophe vjs-l-vis du glucose. Souche B : te» pjiswu»- 
tropbe vis-l-vis d'acides aminés. Souche C : mime chose 
mais auxowophe vis-à-vis des vitamines apportées par 
l' extrait de levure. 

XI- La basiërie dmf être auwtrophe pu cette vitamine. 

3*2. La bactérie est mi se en présence de différentes concen- 
tratioin » de la vitamine et on détermine la biomasse obtenue en 
phase statinunairc de manière à am bruira la courbe Mf =/ 
|| vitamine]). Voir drap. III, § 1.3.2. 

3 J Recherche lies vitamine* dans les produits al imentaims. 

B. Analysa dos typas trophiques de souches bac 
tÉrlaniws 

1.1. C'est un milieu minimum, eitbfcremejit miiénd. sur 
lequel ne peuvent cultiver que des espèces t male ment pnrto- 
trophes tvoi rchap. III, § IJ.). 

1 .2. L' atmosphère enrichie en CO-, apporterait l 'élément car- 
bone sous forme minérale, Ce type cT apport convient aux tau> 
lé ries autoUuphes, capables de se développer sur milieu inor- 
ganique. C'est Se cas des bactéries phota&ynthéLi ques et de la 
plupart des chjmiotilhMroptKS. (voir chap. III, § I . I . I .). 

2.1. La souche 1 cultive sur milieu de type A + enraie triso- 
dique qui lui apporte l'apport carboné d'origine organique. 
Celte souche est donc hétérotiopte vii-â-vi* du carbone, Vis- 
ü*vi* des autres composés, tou* minéraux., c'est une souche 
prùtütrophé et ehimïwjüphe (voir dtap. III, § I . L.L et LL). 

2.2, Le source d'aepte est iri d'origine minérale (sel d'animo- 
ni um du milieu A l et organique i acides aminés dit milieu Ci. 

2J. Parce que l’on appartenu!, par les peptonès-, dès- élé- 
ments carbones el vitaminiques qui masqueruienl le fuit que, 
pour se développer, lu touche B ne nécessite que du citrate 
comme apport de carbone, te citrate de Simmons, 

3.1. Dans le milieu C, le glucose apporte une source orgami* 
que de carbone mais, surtout une source énergétique d’ori- 
gine organique . 

32. Crémio-organorrophe et hërérotrophe (voir chap. 111, 

| 1.1.1. et I.I.2.). 

3 J. Oligirélëmenlü = éléments minéraux présents en très 
petite quantité, Apporteur les minéraux néee^aires il l'équi- 


libre chiirutï-osnmtjque de lu cellule, à l'activité enzymatique 

(vofoLieunt). Voir chap. 111, | 1.2. 

3,4. Le fer 

3d, Le* acides aminés (histidine. méthionine, u^ptophane), 
vitamines (tartine, thiamine. pyridoxine, acide njcoéiniqfue, 
paiHothénate de calcium). 

U Facteurs de croissance = molécule* carbonées indispen- 
sables, nécessaires à la synthèse tf autres molécules et que la 
cellule ne sait pas forcément fabriquer à partir des éléments 
minéraux (voir dsûp. DI, | IJ.). 

4.1, Auxanogramme (voir chap. IV, § 8.2.1 .1, 

4.2, Levures du genre Candida. 

5, I. Staphylocoques : (ICf x 1 ÿ5 = 2. 10 1 bactéries par mil- 
lilitre. Souche 11 : fl 0* X 1 (/S s 20 bactéries pin millilitre. 

SJL Pour te staphylocoque en 6 heures, suit MÛ minute, un 
passe de Ln (2KP). «soit 122 I Ln (DK^, sort 20J- soit 
une progression de LnN de SJ. Le doublé me rît de pupulalmn 
correspond i 1 2 2 + Ln2, soit une progression de 0,7. Temps de 
génAarkm =(360 xOJjrtU - environ 30 minutes. Pour 
la souche El. on pas» de Ln (20) soit 3, à Ui (3. I0\ soit 8. Le 
temps de génération est égal â (3bU x 0,7V(S -S) s 84 minute. 

S J, La souche II ne devrait théoriquement pu* se développer 
sur le milieu B (voir tableau de* résultats ex péri mentaux}. 
Elle le fait pourtant, mai* Iris lentement. Elle bénéficie en fait 
d’un apport nutritionnel synthétisé par le staphylocoque. 
54, Phénomène de syntnaphie se manifeaiam sut milieu 
irélosépàz l'apparition d'un « xulellitisme » de* colonies de Ij 
souche If autour de «limite* de stiiphvhx'^uu# (wiirçhap. III, 
Ï1 A3) 


10. Étude dm la crtluanca de Sslmditallà typtif 
merrium on fonction du tryptnphane 

1 . Courbe it q <<]Ht =/ ( L"l>p|) ci-eontre 



2. On conHlatc que lu croissance ne démarre qu'l partir 
d’une ctmcentralion minimale de 6 rag . L~L Püb. après, une 
phase d'augmentation exponentielle du taux rie croissance 
entre 6 et 9 mg L” 1 . celui-ci augmente proport il mnel lernent 
à ln concentration «i ttyptaphane pour atteindre, à partir de 
21 mg . L. -1 , une valeur maximale;. L irypinphanc est donc 
indispensable il UcrdswmcedeS, jyphi mrtrtW, 




3. Le Ifj'pflopliLine esL nu facteur de croissance pour relie 
htielérie. Ü L amt$ acides aminés» peuvent Létre pour d‘ autres 
bactérie* ainsi que des vitamines, bases puriques cm pyrimi- 
dtques (voir vhap, ETE. ü 1 .3. J. 

-I» S. wphi ntvriim est aUV.Hfuplw pour le tryptüplkaiLe. 
Celle haclénene sait pas le synLhéliser. il doLlélre apporté par 
le milieu I mi lieu camplcmcnlcls Voircbap. J U, § 1.3. 

5, Taux île croissance = vitesse spécifique de croissance en 
phase exponentielle, trous tante et maximale dans les conditions 
OpàltQiffiS considérées. 91 s'exprime par la relation 
- ( LnN - 1 jiN | ÿft-, - t t K N t et Nt étunl pris en phase expo- 
nentielle. Ici ; Lu (Ml.K/ J i = l5,fi-5, Ln +8,47. 1 (l 7 > = 1 »,25, 
donc \i x ^ = (18,25 L5 t 65ï/fa. - «>= 1,3 ÏT l . 

Temps «II- génération = temps népesuiiicau double menl de la 
population. Il ^.'exprime par la relation G = Liil^ CJ5po , soit 
ici environ 0,5 heure. Voircbap. III, g- 3,2.1 . et 3.2.2. 

11, Nutrition et croissance des facto bacille s 

t. Milieu M| : milieu minimum (mméraux. apport d'oli- 
goélémenls et source de S. P, K. etc.l + Nïl^CI (apport 
d'uAMe sous forme de sel J 'ammonium l. Milieu M, : idem 
+ glucose i apport de carbone organique et source d'énergie?. 
Milieu M, : idem + acide Inique eL pj'ridnaaJ ( facteurs, die 
croissance précurseurs decoen/j mes néressa ires au métabo- 
lisme!. Voirclinp, III. 5 E. 

2. M | contient de l 'extrai L de lex urt, apfxirlanl acides ami- 
nés. peptides, vitamines, mais dont on ne cramai! pas la com- 
position éxttete. 

3. Ltictofracilliis doi t être au xu [replie 1 1 oir cliap. 1 11, S 1 .3.1 
pour nuinbre d' acides aminés el vitamines qui ne sont ftp|Mr- 
ÜS que par l’exlrait de levure, ! -C* æidçH aminés sont mrées- 
süires it la -ynthese tks prntéines, les vitamines servent de 
précurseurs à ta sj nthësc de eoenrymev 

4. 1 , Vi teiSé spécifiq itt de crui ssaifce en phase c xpculéiltielle. 

teUsUnU et maximale dans les conditions opératoires consi- 
dérées i voir rbap. 111, H 3 .2.1. K N" ayuril pas de données- sur 
l'existence ou mm d'une phase de latence, il faut déterminer 
le taux de croissance à partir de la valeur donnée du temps de 
généralitm en appliquant Ea rebtnm (i = Lnl'ii, . , dune 

EJ! p, = 0,7/ 1 00 - 0,007 min -1 soit 0,4 2 h - 1 , 

4.2, Si l'an considère qu'il n'y a pas de phase de latence, 
compté tenu de la valeur du temps de pénèration. il y aurait 
donc Ln (64. 1 ff' i - Ln ( 1 0®} = 1 7,95 - 1 3,Slî = 4 J 5 de pro- 
gression de I_iiN, suit i'dqui valent de 4,l3rt),7 = fi Jouhüc- 
ments de population (doublement -LnZN ±l.n + l_n2), re 
qui nérevMlerail une duree de b X 1Ü0 min - 600 minâtes, or 
cette progression demande 15 heures, soil 900 minutes. Il 
existe donc une phase de latence de 30Û minutes. 

4.3, Courbe LnN =/frj d-contre. colonne de droite. 

12, Étude de la croissance d’E, COit en milieu 
non rnnouvcdè 

J . Nombre de bactérie* i ai riales par ml - i M i- x 1 0^ ià K ] = 
10*. 



2.1, Ctufftw I ; LnN =/ iVJ. Phase de latence de il il 
30 minutés Phue d’accélération de 30 minutes, ü I heurt. 
Phase éspiméittie Ile de I heme à 3 heures 30. Phase de décé- 
lération de 3 heures 30 à 5 heures. 15. Phase staLionriatre au 
hcoiL de 5 heuro 15. 

2.2. En phase de latence, la biomasse n’évolue pas, la vitesse 
spécifique de croissance esl nulle. En plsa-rf exponentielle, 
croisiamce optimale. elle est constante et maximale dans les 
conditions de l'expérience. En phase .stationnaire. la biu- 
masse n'évolnanL plus, la vitesse redevient radie. 

Courbe =/ ftf ci-dessous. 



■I- KcUénÜCill '3 xlaEinnnaira: 
*3) CxpOnEnIcelbe 


2.5, T ii u\ de (.tviùjuice = vi tesse spéL'i fi que tic nui ^aiive en 
plla.se exponentielle. ûûnsiarHé et maximale dans les ro cl di- 
sions opératoires considérées (voir ctiap. III. § 3.2.1 .). LnN 3 
l"L LnN, sont pms jiux. temps 2 cl 3 lucres, dom: huen [pendant 
in phase exponentielle. Le taux de cruLKKanre, u. (C , 
s'exprime piu la relation : (LnN2-LnNl^ soit 

( 1 7,^5 - 15,85 V(3 - 2) = 2,1 h Le temps de génération se 
déduit du taux de croissance par I:l relation ; ^ finit 

ici 0,7/2, l = [1,3.3 heure, soit %) minutes. 


13. Etude de lia croissance de Lactabacillas àuf- 
garicus 


E.L Milieu minimum ( voir cbap. IIL$ 1,1,1, 

1,2, Autiotrmphie vis-à-vis de la riboflavine. La bactérie ne 
sait pas la synthétiser. orclle en a absolument besoin, c'cal un 
facteur de CfOlKfiaOM qu'il Lui! irttruduîre dails b milieu de 
culture (voir dtap. H], * l.3,j. 

1*3, Bactérie méscphile (voir diap. iri, $ 1.4 !.). 

2J. Courbes LoN -/(r/et iWâdité =/{i) d-contre. 


2,2, Temps de génération = temps nécessaire au doublement 
de la population fvoirchap. IIL & 3,2-2.î. Viiesse spécifique de 
croissance en phase exponentiel^ constante et maximale dans 
les conditions opératoires considérées (tou drap, II], § 3.2.1.}, 


Vitesse spécifique : Sût! LnM] - ] 7.CK5 à tj - 45 triïn eL LnN\ 
= 20.00 à h = 135 min pris lotis les deux en phase exponen- 


tielle. le taux de cruissanire. (i^ . es! damé par la relation 

(LûN,-LaN,^-fjJ kiul 1 20,0(1- 17j 05 1/(135 - 45} = 
0,03 min 1 . Le temps de génération, G, est donné par I j relation 
Ln2/p^ soit 11,7/0,(13 = 23 itiimiles environ. 

2.3, LtjriôbaciUas. il partir du glucose. réalise un niétabo 


tante producteur d’acide lactique (fermentation lactique. voit 


diap, IV. H, 1. 1.3.1. 

2,4, Hn maintenant II* pH artilluidlement j 6,2, on exile lu 
Ijve cellulaire dite il l'acidité excessive et, donc, on reste plus 
longtemps en phase stationnaire. Par contre, si on busse évo- 
luer le pH. l'excès d'acide est Unique pour la bactérie qui est 
rapidement détruite (phase de déclin}. 



14, Conditions du culture do croissance de Lis- 
teria fflortccytcgefles 

1,1, Mi lieu empirique, ou naturel ; de composition mal défi- 
nie. uniquement II base de substances naturelles. (extrait de 
tnande, peptcnesl de sel et d'eau, Milieu synthétique : chimi- 
quement défini, de composition qualitative et quantitative 
connue. 

LU, Macroéléments : KKjPQ* Na,HK> 4 , 7Hp, 
MgSO^THjO 

1.2.2, Le glucose, Bmiériechiiiiki-orgiiiiotrophe etliétérotro- 

phe, 

1.2.3, Ribnilaune. thinmine, hicUme. Hacténes aimitruphc’., 

îJs Bactérie psycfcrotoopbe. 


Chapitre 4 


Métabolisme 


1. Introduction 


Le métabolisme d'une cellule ou d'un orga- 
nisme est constitué pur lu somme totale des réac- 
tions chimiques qui se produisent à son niveau. 
Celles-ci interviennent dans je sens de la dégrada- 
tion ou de la synthèse, D’une part, la bactérie 
transforme les aliments qu’elle reçoit en molécu- 
les organiques simples, en métabolites intermé- 
diaires. D’autre part, elle réunit ees métabolites 
constituants élémentaires, en substances comple- 
xes de poids moléculaire élevé, les maernmoléca- 
les, Cette biosynthèse cellulaire nécessite à la fois 
des matériaux organiques simples et l’énergie 
assurant leur union. 

Noire but «est pas de faire ici une étude détaillée 
du catabolisme (dégradation) et de l’ anabolisme 
(synthèse.) des différentes substances énergétiques 
utilisées par les micro- organismes ; nous nous en 
tiendrons à la description de quelques aspects du 
métabolisme des glucides, des protéines et des lipi- 
des en insistant sur les implications pratiques (au 
niveau du laboratoire et de l'industrie ), 

1.1* Aspect énergétique 

Les besoins énergétiques de ta bactérie peuvent 
être satisfaits par deux mécanismes : 

- la photosynthèse, au cours de laquelle la 
lumière est utilisée comme source d'énergie ; 

- l ' oxydation de substances chimiques, encore 
appelées substrats énergétiques. D'un autre point 


de vue, on peut considérer les réactions chimiques 
non pas sous le seul aspect énergétique mais sous 
l’angle des substances soumises h la dégradation 
et des produits de cette dégradation. Les substrats 
de ces réactions proviennent soit des aliments 
fournis, soit du métabolisme énergétique. La 
somme globale de ees réactions constitue te cata- 
bolisme. A L’opposé, on parle d'anabolisme pour 
désigner les opérations de hiosyn thèse grâce aux- 
quelles des éléments organiques simples fournis 
aux cellules ou résultant des dégradations catabo- 
liques sont réunis tu constituants macrûinolécu- 
1 aires. Celte synthèse utilise l’énergie fournie par 
les rayons lumineux ou pur l’oxydation chimique 
ffig. IV, I). On donne aussi le nom de métabo- 
lisme intermediaire à l’ensemble des réactions 
qui convertissent les nutriments en métabolites 
nécessaire.H aux biosynthèses, 

Les modifications qui apparaissent dans la cel- 
lule vivante ne peuvent être assimilées à de pures 
réactions chimiques. Deux propriétés leur sont 
propres. D'une part, elles sont toujours mTgcmi- 
ques. c'est-à-dire qu’elles libèrent de l’énergie, 
elles ne peuvent supporter une température éle- 
vée, incompatible avec lu vie cellulaire. D'autre 
part, elles nécessitent T intervention de catalyseurs 
pour remédier à l’absence de sua rué d’énergie 
d’activation. Ceux-ci favorisent le déclenchement 
et Se déroulement de la réaction. On les appelle des 
enzymes. 


► ÀnübüliEme 





Figure IV .1 » La métabolisme énergétique ehei lâ bac- 
térie, 

1 ,2, Transport des substances 

Pour être assimilé, le substrat doit se trouver au 
contact d'enzyme b capables de le transformer, de 
l’oxyder au cours d’une ou de plusieurs étapes. 
Dans la cellule bactérienne, ces enzymes soni 
diversement situées. Les unes, celles de la chaîne 
respiratoire, sont localisées au niveau de la mem- 
brane cytoplasmique : ce sont toutes les désliydro- 
génases (formique, lactique, suce inique, etc.}, les 
cytochromes, les flavoprotéines. la cytochrome 
oxydase. Les autres, c’est-à-dire la plupart de cel- 
les qui gouvernent les cycles métaboliques, sont 
solubles et se retrouvent libres dans le cytoplasme. 
Par exemple, toutes les réactions du métabolisme 
des glucides sont effectuées dans le cytoplasme, 

1.2.1. Digestion 

Les ali monts, fournis a la bactérie ne peuvent être 
assimilés que s'ils pénètrent au niveau du cyto- 
plasme après avoir traverse la paroi et la mem- 
brane cytoplasmiques. La plupart sort de poids 
moléculaire élevé et de trop grande taille pour y 
parvenir, Ils doivent être préalablement brisés en 
fragments de faible poids moléculaire. Ce travail 
de « digestion est accompli par des enzymes 
hydrolytiques, excrétées par la bactérie dans le 
milieu. Ou les appelle des exoenzymes par oppo- 
sition à celles qu i restent prisonnières à V intérieur 
de la cellule, ou endoenzymes. Les produits qui 
prennent naissance sont de courts fragments pep- 


tiqites ou des acides aminés lorsque le substrat est 
protéinique, des oses, et des holosides simples 
lorsqu'il est polyholosidique. des acides gras fit du 
glycérol avec une substance lipidique, des nucléo- 
sideset du phosphate inorganique avec les acides 
nucléiques. 

1-2.2. Pénétration 

Les modes de pénétration (voir chap. II} peu- 
vent varier .selon les composés. Ou en distingue 
deux principaux, 

* Diffusion passive. Elle suit les lois, de la dif- 
fusion physique des molécules (loi de Fkk) et ne 
nécessite aucune dépense d'énergie de la part de la 
cellule. Le lliix moléculaire s’oriente des zones les 
plus concentrées vers les zones les moins concen- 
trées pour tendre finalement vers un état d'équili- 
bre 

* Pénétration active (ou transport actif}. Elle 
est indépendante du gradient de concentration. Le 
substrat se concentre à grande vitesse dans le cyto- 
plasme (jusqu’à 1 00 fois) grâce à des enzymes 
spéciales qu'on appelle tes perméases, Une per- 
tnéase est spécifique d'un substrat (par exemple, 
perméasedu lactose ou du mnliose) et d'un sens de 
travail ; pour les nutriments, ce travail s’exerce le 
plus souvent de l'extérieur vers l'intérieur, mats il 
peut y avoir des sécrétions provenant de substan- 
ces endocellulairfis. Selon l'origine de l'énergie 
qui est nécessaire pour vaincre le gradient de con- 
centration, on distinguo : 

- le transport actif primaire, ou uniport ; 

- te transport actif secondaire, ou cotransport. 
Par rapport an gradient vecteur, le cotransport peut 
se lai re : 

- dans te même sens, c'est k syinport (par 
exemple, H* et lactose, H + et prolincï. 

- en son s opposé, c'est l’ antiport ( par e xem- 
pte, 2H + et Ca* + , EL et Na + ) ; 

- le iranspurt par iranslocatimi de groupe. 

1,3, Biosynthèse 

La cellule bactérienne, dans ses smietures essen- 
tielles comme lu capsule, la paroi, la membrane et 
l'appareil nucléaire, est constituée de milliers de 



composés organiques complexes de ptiids molé - 
culaire élevé, appelés, muLTumolticiite. qui do i - 
vent être synthétisées. Ce métabolisme donne 
naissance, ait cours de multiples, étapes, à des pro- 
duits qui sont «récupérés» directement ou qui 
sont à la base de nouvelles réactions intermédiai- 
res. destinées à fournir les éléments constitutifs 
des macromolécules bactériennes : c’est le mela- 
boiisme primaire. Les réactions de ce métabo- 
lisme intermédiaire sont si nombreuses et si com- 
plexes qu'elles ne peuvent être décrites dans le 
cadre de ce livre. Quelques exemples seulement 
seront choisis à litre d’illustration. 

Les EiuiLTDiTiuldculcs ont toutes- un type de struc- 
ture identique : ce sont des polymères, c'est-à-dire 
de longues chaînes, moléculaires formées de sous- 
unités, ou monomères, assemblées entre elles par 
des liaisons spécifiques. Lorsque les sous-unités 
sont identiques, on a affaire à un polymère simple 
OU homo polymère Si, en revanche, elles, sont dif- 
férentes. on parle d" hétéro polymère. L’ arrange- 
ment des monomères peut être strictement linéaire 
ou éventuellement ramifié- Tl peut aussi se repro- 
duire régulièrement ou irrégulièrement. Suivant ces 
possibilités, on peut reconnaître classiquement : 

- les polysaccharides soit bomopolymères A- 
A-A-A-A- (par exemple, amidon, cellulose), soit 
heïérnpolymfrres régulière A-B-A-B-A (par exem- 
ple. Tnuréine) ; 


- te arides nucléiques comprenant quatre types de 
bases puniques ou pyrimidïquoi dont la séquenucest tota- 
lement irrégulière, hâéropolymères irréguliers : A-T- 
G-G-T-G-C-A ; 

- les protéines formées de l'assemblage de 
20 types d’acides aminés, héténipolymères irré- 
guliers : À-B-L-C-D-D-E-F. La polymérisation 
exige une certaine quantité d'énergie, nuise en 
réserve au niveau des monomères préalablement 
activés, 

À côtd de ce métabolisme primaire, d* nombreux métal» 
lires secondaire* sait produits. Ces composés ont pour 
ciLracléristiques ; 

- une grande variété de sirurtures & d'activités biologi- 
ques : 

- de ne pas, être indispensables à la iTirissance ; 

- de dériver du métabolisme primaire parties voies de syn- 
thèse particulières : 

- une production à des moments particuliers de la vie («i 
gémirai durant la phase stationnaire) ; 

- un prndui t donné qui est synthétisé par ni nombre réduit 
d'organismes-. 

On connaît actuell«ineait plus de ! 000 produits différents, 
chez: les bactéries, prés de 20ü0éhcz les champignons et 
environ 5 500 cher te actinomycète (voir g- H.2..L). 

L'étude du métabolisme nécessite que soient précisées de 
furçon très brève te notions d'enzymes et de réactions enzy- 
matiques. EU# doit envisager, entre autres, tes aspects éner- 
gétiques des phénomènes, 3es processus de dégradation des 
vubswais et de biosynihèse du matériel cellulaire, enfin les 
mécanismes de régulation , 


2. Enzymes bactériennes 


2.1. Localisation 

Les enzymes, bactériennes se trouvent soit sous forme liée 
à la membrane cytoplasmique (ou séquestrée dans l'espace 
pcriplasmiquie des hHcilte ;i Gram nüyalill. soit suus ftirme 
libre dans le cytoplasme ois dans le milieu externe. Les 
enzymes liées sont essentiellement celles qui participent i 
la respiration cellulaire cl aux échanges. Parmi elles, on 
trouve : 

- rte enzymes exoceUulaire ou exoenzymes (sécrétées 
dans le milieu externe). Duna celle catégorie figurent des 
ÇH-ZV nu> pcrmellart la dé g mdntion de m ucmmolécuics i amy- 
lase.cascintLse) mats aussi des enzymes responsables du pou- 
voir pathogène (coagulas*. ADNase. exoloxincs. etc.) : 


- des enzymes tndooeMulaire* (ou endoenzymes). En 

sOltlllon dans lr r.’yhiplaxm*. «Iles pari icipilll au méljKdiHIM 

intermédiaire de la cellule ip-galactosidasc. enzymes de la 
giycolyse, clc.j. 

2.2. Classification 

Les enzymes sont réparties en fi classes en fonction du type 
de réæl ion catalysée. Chaque classe es! elle-même subdivi- 
sée en Fonction de ta nature dïi groupement chimique don- 
neur, de la. nature de l'accepteur et de la aalure du substrat. 

* OxydurédiKtaseâ. Elles apurent Se transfert d'électron* 
(HMJC ou vins (rwisfcrt de protons) à partir d’un subslrat vers 



isn Jictçplçur Icrminal : lai:». . . u k-U r. .1r-. ^ . lyMne Jésa- 

mLnjsB (LDAj. cviudimiiie uxydîii'e. niimie nSd^K'is^o. ck* 

* Transféra*. 1 *. Elles. facilitent Le lunskrt de cerUnns 
radicaux 1-CH*. -CHU. SH. N H O. Les transn mi navcs et 
les tinsses ipyim’ate kinase J en sont dlçs exemples. 

* Hydrato. Elles ciiuikrfiii l’iiiinsduaion d'une molé- 
cule d'Cnlu sur un suhritnti selon L:i niaclinn 

Â-B + 11011 «>AN + îiOM. 

El les mjiiL très amriuili's au fours des rtiiiLliims cjUulml ù|Ut*v. : 
s.'slL'rLse, hpase, peptiduw:, ADN use. Ltll ukiSé, un-u.se. eic. 


■ I ,.,j uses . K9lesa s-su ne ni ledcplucemenl tl'un rad i cal à pa r- 
[ird'un suhmïiii : lysine ou erniihiiie deenivi^ylïise.aldylu-be. 
icîolase. etc. 

■ Isame-rases Elles catalysent certains TéiinniijccmentH 
iniriLiimltfcuhiires épi iiKûiisc. éisolase. meeinastf. etc. Telles 
Html b IDL.-iilaninc mccmase. la photiphohexn- isnmërasc 
(.cLüixise- P -» fructose- P). 

■ Lieuses lui sj'nlhtte. AU Cûtfs des réactions jnubtr- 
liqtBS,dlcs L’nulyscrl 1 ’ëlahl isMincnl (le liaisons eovakntcs. 
Pur t: temple, Liaisons C-C par les ariMAj IiCes. 


3. Métabolisme énergétique 


3 . 1 . Différentes sources 
d'énergie 

L' énergie constitue La plaque tournante du méta- 
bolisme cellulaire, Les réactions qui fournissent 
celle énergie sont donc vitales pour La cellule, Selon 
la nature de La source primaire d ‘énergie, deux 
voies principales ^‘offrent aux micm-organismes. : 
la plmtntmphie « la chimintfmphie. Dans U*c 
deux. cas. la récupération de l’énergie est liée à un 
transfert d'électrons par des chaînes du transport 
électronique transmembranulre (ftg. IV 2) per- 
mettant ainsi la création d'un gradient électif 
chimique de protons de pan et d'autre delà mem- 
brane cytoplasmique ; ce gradient est 1m -même à 
l’origine d’une force proloit-ntulriee (véritable 
courant électrique) pouvant être utilisée à diverses 
fins : transport, actif, production de molécules 
riches en énergie, mobilité, etc. 

Le monde microbien présente une grande diver- 
sité dans les sources d’énergies utilisables. Cer- 
tains micro-organismes aérobies ressemblent aux 
cellules animales et synthétisent leur A TP à partir 
de sucres dégradés vin la glycolyse et le cycle de 
Krebs par une chaîne respiratoire membranaire 
très semblable à celle des mitochondries. D'autres, 
anaérobies, tirent leur énergie de la fermentation 
tics sucres ou d'une chaîné dé transport d’ élec- 
trons qui utilise un composé autre que V0 2 comme 
accepteur final d' électrons ; là encore, la chaîne 
des transporteurs, localisée dans la membrane 
cytoplasmique, est comparable à celle des mito- 


chondries. Les phololrophc s. quanta eux, captent 
l'énergie lumineuse. 

Du point de vue du fonctionner™: nt énergétique , 
les mitochondries, les ehioroplastes et les bacté- 
ries présentent des analogies fondamentales. Tou- 
tes les bactéries présentent en particulier dans leur 
membrane une ATF synthétise analogue I celle 
des mitochondries et des chloroplasi.es l ce cont- 



FigurèlV.2- Schéma du transport cl'élecstrorte et de 
protons à travers la membrane cytoplasmique [Mem 
cyt) et de la phosphorylation liés à la fore# pnatonmo- 
trie# [théorie d# Mitchell), D et A respectivement don- 
neur et accepteur, y vaut dans la plupart des cas 2 eu 3, 
x vaut 1 ou 2 . 
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plexe pratique transmc mbranuire assure la eosî- 
version du flux de protons en énergie de liaison 
phosphate au niveau de i’ATP. réalisant ainsi un 
couplage entre les réactions productrices de pro- 
tons et le stockage de cette énergie sous une forme 
utilisable par la cellule. 

3.1.1. Organismes phototrophes 
et photosynthèse 

Les modalités diffèrent selon qu'il «‘agit de 
végétaux i7i',u'. /V. 3u t ou do bactéries. D’une part, 
la structure des appareils pholosynlhéliques. de 
même que celle des pigments photosynthetiques 
sont distinctes (chap. II J et, d’autre part, ks don- 
neurs d < électrons le sont également : avec les 
plantes, il s’agit d'H.vO (avec Libération d’ÜD ; 
avec les bactéries, il s’agit d' un composé autre, tel 
que l’H 2 $ Ou Ull constituant organique ; le proces- 
sus ne libère jamais d'oxygène libre. 

La photosynthèse bactérienne s’exerce selon 
trois mécanismes principaux dont les deux pre- 
miers présentent de grandes analogies avec la pho- 
tosynthèse des plantes vertes : 

- les bactéries utilisatrices de dérivés soufrés, 
comme les sulfobactéries vertes qui utilisent 
l'énergie lumineuse pour transférer des atomes 
d 1 hydrogène de l’H^S au NADP + . réalisent ainsi 
un saut de potentiel d’environ 200 mV (contre 
1 140 mV chez les chloroplasies utilisant l’eau 
comme donneur) avec une accumulation de soufre 

ifigJVJhK 

- les bactéries qui n’utilisent pas de dérivés 
soufrés créent un flux électronique cyclique et 
font intervenir des transporteurs électroniques 
membranaires du type de ceux de la chaîne respi- 
ratoire (ubiquinone. cytochrome b. c, c 2 ). Ces 
transporteurs, qui recyclent les électrons rie la 
bactériiichlimipJiyile tout en assurant un pom- 
page de protons, seront à l'origine d’une synthèse 
d'ATP/fe IV Je) ; 

- une autre façon de récupérer l’énergie lumi- 
neuse a été découverte chez Haiobacîerium 
hüiûhium (bactérie vivant dans les milieux salés) 
qui possède, dans va membrane cytoplasmique, 
de la birtcriortiodopsiue (un pigment voisin des 
pigments de la tétine de l'œil). Cette molécule 


capte les photons par le groupe rétinal et utilise 
I ‘c nergie ainsi captée pour un pompage de protons 
au travers de 3a membrane cytoplasmique, créant 
là aussi un gradient ékctrt>e bionique important 
qui est à l'origine d’une synthèse d'ATP 
( fig.rvjih. 

- Dans ums les cas el contrairement aux végé- 
taux, il n'y a pas de photolyse de l’eau et donc de 
libération d'O, : chez les cyanobaetcrics (ou 
algues bleu- vert L seule 3a photosynthèse est ana- 
logue à celle des chloroplasles. La rie, IV J résume 
les différents modes de récupération de l’énergie 
lumineuse ; le résultat final est b production 
d’ATP aux dépens d" ADP. 

3.1.2. Organismes chimîotrophes 

et oxydations biologiques 

La plupart des micro-organismes sont dépour- 
vus d'appareil et de pigments photosynthéliques. 
Ils doivent, pour leur synthèse, utiliser l'énergie 
libérée au cours de réactions chimiques. Le méta- 
bolisme gênerai comporte trois étapes t 

- digestion des macmmol codes el des grosses 
molécules à l'extérieur de h cellule : 

- dégradation des petites molécules pour don- 
ner des métabolites intermédiaires (pyruvate, ùcé- 
tyl CoA) et de l'énergie (ATPf : 

- dégradation totale des métabolites intermé- 
diaires en CO n et H 2 0 avec une grande production 
d’énergie ( AÏP). 

Ce sont toujours des réactions d'oxydation de 
substances organiques oui inorganiques. L’oxyda- 
tion d'un substrat A peut lire définie comme le 
processus au couni duquel le substrat perd ses 
électrons. Le substrat A est appelé donneur 
d' électrons ; il donne naissance à un produit oxydé. 
Corrélativement, un autre composant B , appelé 
accepteur d 'électrons, donne naissance à un pro- 
duit réduit. 

Dans la plupart des cas,, le produit À est un com- 
posant organique, par définition hydrogéné. Dans 
ces conditions, l’oxydation est en réalité une dés- 
hydrogénation, tandis que la réduction est une 
hydrogénation. Le phénomène dans son ensemble 
csL connu sous le nomd oxydoreduction. On peut 
le transcrire de la façon suivante : 







Figure IV.3 - Les différents types de photosynthése- 

a : Non cyclique chez les chloropast-es 
Les électrons issus ce l'eau sont, grâce à l'e-erg-e lumineuse 
captés par la chlorophylle 630. transmis par une chaîne de trans- 
porteur:} (PQ, cyt, PC) à le 2 e ühksrophytfe {ch700) pour être 
sranslérés grâce a une nou^e qualité d'énergielifnineuse fi? 
la renedOKini el I* FAD au NAÜP IWmant ainsi un pfncipe 
réducteur irés puissant ; les protons libérés é Tinflériaur do la 
membrane- interne* iMi) (é par cycle) retourne^ à l'Intérieur du 
chloroplaste via l'ATPase (Fq j CF 1 ) en formant un ATF ipour 3 H* 
Imnsféréa. 

b : Chez les bactéries utilisant des dérivés soufrés (esc : suflcbac- 
ténes) ; dans le cas de figure le soufre s'accumule à reinérieurde 
a cellule, il existe aussi des bactéries qui accumulent le soufre 
dans le cytoplasme, les réactions se déroulent alors au • veau 
des chromatophore^ 


h; : Cyclique chez les bactéries vertes non soufrées. L'électron 
de le bactériochlorophyfcffitcité par le photon effectue un cycle 
qui lé ramène è la chlorophylle tout en assrfflnt le transfert de 
proton. 

d : Chez Hatobacîenijm hata&ii/.'îT. 

Il n'y a pas de chaîne de tra-sperteur, te transfert de protons est 
directement assuré par le pigment. 

Mem cyt : membrana cylcplâsrmquei 

Mem : membrane 

Inl : riérieur 

Ext : àjdériéur 

bc : bKlériochloraphy = 

brfi : pactérarhodopsine 

0700, Cnesû : chlorophylles 

fd : fenedexine 

cyl : cytochrome 

□ ;CQénzymeO 

NADox : N AD oxydase 

PQ : ptastoquinone 

PC : plaslocyanine 

hv : photems 

mt : groupe réfcnal qui capte les photons 

F.-F^ ou CF^-Fq : ATPase enlrainè par le Rux da protons 

— ^fluK JHituni 
__ flux de 2 prenons 

tlux rfé n prêtons Ç3 en qénérâfl 


Oxydation : 

AU» (donneur dfhvdrogèrie) 

- 2H + 1 - 2e" 

A {produit oxydé) +- énergie 

Réduction : 

B (accepteur d’hydrogène) 

+ 2H + i + 2e” 

BU-, (produit réduit) 

Somme ; 

AH 2 + B « A + BH 3 + énergie, 

Au cours de ces. réactions, le transfert de 
l'hydrogène ou des électrons du substrat sur 
l'accepteur est réalisé par toute une série d'enzy- 
mes ou dushydrugénascs qui forment une chaîne 
de transport électronique ; ce sont les «enzy- 
mes associées au?; déshydmgénaxes qui jouent le 
rôle d'intermédiaires. 

L'ensemble de ces réactions si merveilleuse- 
ment réglées montre que : 

- l'oxydation du substrat AH- est assurée 
parallèlement à la réduction du produit B ; 

- toux les catalyseurs introduits dans le sys- 
tème sont régénérés sous la forme oxydée et libres 
d’intervenir pour une autre série de réactions ; 

- l s énergie produite au cours de ces oxydations 
n’est pas libérée globalement mais par petites éta- 
pes afin d'être finalement transférés dans des 
liaisons chimiques riches en énergie dont le 
modèle est la liaison phosphate de l’ÂTP. 

La diminution de l'énergie libre à chaque étape 
est de Tordre de quelques dizaines de kilojouks 
par mole t'fïg. IV.4), Lors des sauts énergétiques. 
Line partie de l’énergie sera perdue sous forme de 
chaleur. 

Les analyseurs si hautement adaptes à J 'oxyda- 
tion d’un substrat sont des déshydrogénuses. 
Elles sont spécifiques de ce substrat et sont asso- 
ciées b des coenzymes dont le rôle est d "accepter 
T hydrogène du substrat. Ce sont les dérivés 
flav iniques ( FMN, FAD'l ou pyridiniques (NAD + , 
N ADP) et divers autres composés (CoA. vita- 
mines, etc.). Chez les organismes aérobics, le 
transport des électrons entre les coenzymes 
des déühydïogénases cl l’oxygène moléculaire 
s'effectue par l’intermédiaire des coeiizy mes 
cytochromiqucs {cytochromes cl cytochromes 
oxydases). 



Figure IV.4 - Variations de l'énergie libre tore des oxy- 
dations biologiques. 

Le produit à oxyder (AH-) passe par une série de produits inter- 
médiaires (b H-,, uh 2 .., xHJ pour donner le produit «dun tBH 2 ). 
À chaque étape, il y a libération d'une Iradknda l'énergie totale 
(de i 'ordre de quelques dizaines de U •mole" 1 ). 


3.2. Types respiratoires 

Traditionnellement, lorsque l’accepteur final 
d'électrons est l’oxygène moléculaire, cm parle de 
respiration et les micro-organismes de ce type sont 
dits aérobies : lorsque l'accepteur final est une 
substance autre que l'oxygène, on parie de fer' 
menuliort cl les microbes sont appelés anaérobies. 
Dans la fermentation, l'accepteur peut être orga- 
nique nu inorganique ; certains réservaient les ter- 
mes « fermentation w au premier de ces types et 
« respiration anaérobie » au second. Actuel le- 
meitl. depuis que Ton a compris les mécanismes 
moléculaires en jeu. grâce à la théorie de 
Mitchell les définitions de la respiration ei de la 
fermentation sorti plus précises, 

La respiration correspond, chez un organisme. 
h. la pdsscs.HLdn d’une chuiiiL de transport élec- 
tronique liée à une membrane cellulaire et 
entraînant un (lux unidirectionnel d’électrons 
dans un sens (vers T intérieur de La cellule dans le 
cas des procaryotes) et un llux équivalent de pro- 
tons dans I ' autre sens ( vers 1 ' extérieu r) , que I le q lie 
soit la nature de l’accepteur final (()-,. nitrate, 
composé organique, etc,) fis IV. Sut, 

La fermentation correspond à la présence de 
chaînes de transport électronique intracyto- 
plasmique n’ entraînant pas automatiquement de 




Z H* Z Ht Z Ht 




Figure iv,5 - 

a ■ schéma des respirations (transport électronique et protom- 
que mambranairaj, les protons transférés servent soit à taire de 
fc'ATP soit à assurer d'autres fonctions lUanspcn .) ; 
b : schéma das Fermentations (avec la possibtfné de transfert de 
protons par ( ATPsge tonctionnsnt en sens inverse!! ; 

QH ; : Substrat dcnnaur d'éledrans. 

flux d’ électrons ou de protons, de part cl d'autre 
d’tme membrane cellulaire fur tel flux s* établira 
secondairement, si nécessaire, à partir de l’ATP 
produit) (fig, lV.5bl 

De ce fait, la respiration d'un organisme aéro- 
bie correspond à un transport électronique et 
protonique îran.imembntnnire avec ]' oxygène 
moléculaire comme accepteur final ; la respira- 
tion anaérobie correspond I un transport traits - 
membranaire d 'électrons et de protons jusqu 1 È un 
accepteur Final d’électrons autre qu’ CM minéral 
comme les nitrates pour la <* respiration nitrate 
organique comme le fumarate pour ta « respiration 
futtiaraie *)• Une bactérie dite anaérobie peut 
donc présenter une chaîne respiratoire très pro- 
che de celle éu ti organisme aérobie strict. Beau- 
coup de micro-organismes possèdent plusieurs 
types de chaînes de transport électronique qui 
fonctionnent soit en parallèle, soit en fonction des 
conditions de culture. E. co fi possède à la Ibis une 
chaîne couplée avec FO-, (fonctionnelle en aéro- 


biose), une chaîne pour la respiration nitrate 
f fonctionnelle en anaérobirase sur milieux nitrates) 
et une chaîne pour la respiration fumarate ('fonc- 
tionnelle en anaérobiose sur milieu x contenant ce 
substrat t, tout en ayant également la possibil ité de 
réaliser une fermentation. 

3.2.1. Respiration 

La respiration est d'abord caractérisée par la 
localisât Lun de la chaîne de transport é I ectroti i que : 

- au niveau de la membrane cytoplasmique 
dans le cas des proenryotes : 

- au niveau de la membrane interne des mito- 
chondries dans le cas des eucaryotes. 

R Ile se caractérise de plus par lu nature de 
F .accepteur fiimL d 'électrons : f oxygène molécu- 
le rc. Le couplage oxydation du substrat et rédac- 
tion de L'oxygène est assuré par une chaîne de 
réactions e nzymal iq uex faisant i nterve ni r de s dés- 
hydrogciiascs elles cocnzymes qui leur sont asso- 
ciées 

Le mode le plus habituel de respiration est 
connu sous le nom de voie des cytochromes 
indirects. On en cramait parfaitement la compo- 
sition et Le mécanisme dans b cellule eucaryote 
ainsi que chez certains organismes procaryotes 
fjftg, ïV 6a ei bk Maigre leur diversité, toutes ces 
chaînes ont de nombreux points communs, en par- 
ticulier par lu nature tics eoenzymes qu i leur sont 
associées. 

Les électrons et les protons issus des substrats 
dégrades- dans Le cytoplasme sont pris en charge 
par lie N A p* pour être t ransportés i usq u a I a merci - 
brane au niveau d’une chaîne respiratoire : ils sont 
pris en charge par les flavoproléines (FMN), dont 
le groupement prosthétique contient du 1er et du 
soufre cl quelquefois du molybdène, avant de pas- 
ser par les coenzymes Q (CoQ). véritables navet- 
tes entre tes FMN réduites cl les cytochromes 
oxydés : de plus, les CoQ assurent Je découplage 
du transport de L’atome d’hydrogène en protons et 
électrons car seuls les électrons sont pris en charge 
pur les cytochromes. 

Les cytochrome* sont des hétéroproleînes à 
groupement prosthétique fen-nporphyrinique. 
ils peuvent exister sous une forme réduite ou oxy- 
dée, le fer se trouvant à Tétât ferreux bivalent, ou 
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Figure IV.6- Chaînes respiratoires, 
a : Chez iss mitochondries- 

La mei«&ane«lefne contient une chaîne respiratoire qui assure le transport des électrons et Ses priions provenant du substral par 
rifrtanTlédiSffs du NADH*. lis &or4 cédés au Hâvine-nomonudéolide FFMNHjf qui faH sortir les 2 protons ; tes électrons retournent à te 
surface interne vûp une proteine Fe'& ; les 2 électrons sont cédés a 2 molécules d'ubiquingne l'CotSj qui avec un proton du milieu 
interne s* îéduiserrl an semiquinone (OHJ. celle-ci dilFusâ vers fc partie externe de te membrane interne en recevant au passage 
2 électrons supplémentaires du cytochrome S et 2 protons de I itérieurde lamüochondne donnant de l'hydro^none (OH ^ ; l'hydno- 
qmrw*w eide tes ètectrüns au cytochrome e. at libéré tes protons à l'extérieur, S y te dont un và-at-vièni continuai dé rubiquinnns 
entre les 2 Faces de te membrane. Finalement les électrons vont être ramené a fin teneur de te mitoc^ordrie parles cytochromes c. a 
et aj a transférés te l'oxygène per ce damier pour donner de l'eau. Il y a donc 3 stos où t prêtons sont expulses par molécule de 
NADH*. Une cFiasve aPtalogus exista chez les- bactéries oxydase +_ 

b ; Chez E, CO Fi 

La membftew Cytoplasmique d'E, eolf contient une Chaîne respiratoire qu présenta des analogies avec Collé des mitochondries. Les 
élBCtrons at protons provenant du substrat par l'intermédiaire du NADH ' sont cédés PU flav ie-s.dé” ne-dinucteptide (FADHj} qui fait 
sorur tes É protons ■ tes électrons retournert è te surface interno wa une proteine F&'S p des électrons et 2 protons du milieu interne 
réduisent une molèoufe d'ubquinone (GoQÿ en hydraquinona {OH^j qui diffusa vers la partie externe de 1a membrane et y Itte*» 2 
protons : finalement les électrons vont être ramenés- a l’intérieur date cellule per les cytochromes beto et transférés à l'oxygène par 
ce dernier pour donner de J'eou. il y a donc 2 sites où Z protons sont ù* pute te par molécule de NADH * (contre 3 dans le cas de chartes 
respiratoires plus complexes avec des cytochromes c comme chez les mitochondries ou chez certaines bactéries comme P. ôenêlri- 
fiçans). 
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à l’état ferrique, tri valent. La cytochrome oxydase 
est 3e dernier transporteur de la chaîne ; elle 
catalyse le transfert de r hydrogène sur l’oxygène 
moléculaire tandis que son atome de fer est 
oxydé : 

Fe ++ Fe +++ . 

Al or; que dan h tn cellule* de* tifgamsnnes !-;upëiK’ïrr-i, les 
cytochromes wni de nature untfonpie, chez, k» twiépes ils 
sont Irès divers, caractérisés par de* spectre* d' absorption dil- 
férents Les cytochromes «mie présents chez toutn Iles bacté- 
ries aérobies strictes, chez, la ntajwité des bactéries anaéro- 
bies famtltaiives. (celles, qui peuvent utiliser l’oxygène) et 
meme chez certaines bactérie anaérobies strictes. Ils sorti 
localisés dans la nveiuhranc cytoplasmique. 

La membrane cytoplasmique d’£. cdt contient une chaîne 
respiratoire qui présente te analogies avec celle des mito- 
chondries tjïg. il\ 7/. Elle comporte la séquence : 

ÇnQ/çyt h/cyt n/O-,. 

D'antres cytochromes ont été identifies, chez & mii mais, 
iis ne participent pas tons au transport électronique dans la 
chaîne respiratoire membranaire. 

Les clçctmns et pnertons pinwnan! dîi siubsEral par l'inter- 
médiaire du NA&H sont cédés au na-aie-iideni ne- dinar k : u- 
Eide i FADHl qui libère 2 protons : les électrons neCntunenl à 
la surface interne vffl une proteine Hc/S : des électron*. et 
2 protons du milieu interne néduisenc lhk molécule d'sibbqui- 
nune {CoQj en hydruquinune (2) qui diffus vers lu partie 
externe de la membrane «i y libère 2 (HMtmi* . puis, les élec- 
trons vont être ramenés A riirtériwr de la cellule pr les 
cytuchrames b ei-o et transférés A l’oxygiite par « dernier 
pour donner de l’eau, Finalement, il existe 2 sites où 2 protons 
sont expulsés pas une molécule de NADH cnn ire 3 dans le cas 
ck chaïire» respiratoires plus complexes avec des cyKxhro- 
kks c comme chez les mitochondries ou chez certaines bac- 
téries comme Z 5 , dmmfictmt chez Qisi on trouve une séquence 
nés proche de celle des mitochondrie» : 

CoQfcyt hfcyt cfcyt a + a 3 /0 : . 

Les diverse» séquences se différencient par : 

- le nombre de cytochromes en jeu ; 

- la nature des cytochromes et. en particulier., la présence 
ou non d'un cytochrome c ; 

- la nature du cytochrome ttnnittfl qui assure k transfert 
des électrons A roxytjèiie moléculuire. quelle que soit »a 
nature (cyto chez E. ctrfL cyt aï chez P. tStnitrifiami. etc.) ; 
on l'appelle, de façon générale. « cytochrome oxydase «•.line 
faut pas confondre ce terme, qui désigne une protéine respon- 
sable de Ëa réaction ; 

CL + 4e- + 4tr -> 2H ; 0. 

avec ce que I "on a coutume d‘appeier, au laboratoire, la 

* réaction à l'oxydasé » {voir § R.4.I.) 

Au niveau de la membrane où se crée un gra- 
dient éïettrEiehîmique, il y a de 1 il 3 sifes où des 
paires de protons sont transférées ; les chaînes les 


plus primitives rfont en général que I site alors que 
les chaînes plus complexes, comme celles des mito- 
chondnts, en possèdent 3 ; les bactéries sè situent 
souvent en position intermédiaire avec 2 sites ; 
pour une même quantité de substrat énergétique, le 
rendement pourra donc varier d un facteur 3, 

Lorsque F accepteur final est soit un composé 
minéral oxygéné (nitrate, sulfate, carbonate, 
tétrathîùtiale, etc,), soit un composé organique 
ihmi fermentescible (fumarate, lormiutc, acétate, 
etc.), on a coutume de parler alors de * respiration 
anaérobie » (respiration nitrate, fumaralc, etc.). 

Dans le cas des nitrates» In dernière étape est 
catalysée par la « MR A » membranaire (nitrate 
réductase A dissimilalrice) : 

NADH + H + + NOj" -* NAD + + NO, + H, O. 

Cette réaction s’accompagne de Ea création d’un 
gradient de protons (une paire de protons par 
molécule de nitrate réduite). Les. nitrites peuvent 
soit s’accumuler (mais ils sont relativement toxi- 
ques), soit être dégradés à leur tour» mais sans pro- 
duction! d'énergie éventuellement jusqu’au stade 
azote î 

2NO q H -> 2N0 3 H -s 2 (NOH) -> N : 0 ~^H r 

Les sulfates sont le plus souvent réduits en H-,S 
(bactéries sulfaturéductriees). Certaines bactéries 
possèdent une hydnogénase qui assure l’ élimina- 
tion des élections et des protons selon la réaction : 

2H + + 2e" ^ H 2 , 

Dans le ch* des composés organiques non fermentescibles 
(la respi rat a tu fumaralc étant la plus connue), il y s é|t»lement 
formation d’un gradicrl de protons (fi& Zl . b)L 

Certaines bactérie* (A. pneummiae.S. ixphimuriuw. etc,) 
utiliMiKt de» composés organiques non fermentescibles, (oxa- 
loacétale) pour créer un gradient de Ma + servant soit au traits* 
püfl dé substrat ici ira te chez K, pneurnvniac^ soit à la pro- 
(ludion d’AIR par une ATPasC Na 1 dêpentlmiLÉ LOtil A fait 
analogue à LATFase H + dépendante. 

A côté do k pltospltoryluiion oxydative du substrat (voir 
I 3.4,2, 1 .h d’autre* voies existent en particulier la voie osy- 
dative directe qui fait appel à des enzymes aulo-oxydablei qui 
transirent les électrons du subsiraî A l'oxygène avec forma- 
tion d’eau oxygénée ou d’ions, sitperoxydes : 

FADH ! , Oj FA0Mytoe > FAD ♦ HjOj 

Ce* produits sons toxique» el doivent être rapidement 
dégrades, par Iss catalascs, peroxydases ou superoxydes dis* 
(tiuiases pour éviter la mort te bactéries. 
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Figure IV .7 - Quelques types <ft chaîne respiratoîre. 

1. Respiration aérobie chez E. cofir. 2. Respiration aérobie chez P. deitMicans. 3. Respiration nitrate lobez f. pgiïdanj le cas d'une 
cuits» eoaèriobêe- sur milieu nitratéj. 4. Respiration lumarate (chez £ coti avec du (uinarate et du fomiiate comme sente source de G 
et d'énergie). 5. Respiration aérobie des rfiflochondmes. 2H* indiquent las. endroits où une paire de protons est transférée dB l'intérieur 
de La ralkite vers l'extérieur créent ainsi un gradient élççtrachimque. iy e de 1 à 3 sites où des paires de protons sont transférées : 
les chaînes êas plus primittves n'ont en générai qu'un, site alors que les chaînes élaborées comme celte des mitochondries possèdent 
3 sites,, tes bactéries se situant souvent en position intermédiaire avec 2 sites : pour une même quantité de substrat énergétique # 
rendement pourra donc varier d'vn facteur 3, 


Peux mécanismes sont possibles : 

H_0 MbM! ^ HjO + 1/20, 

H^O] + 2H Jt + 2ç- ; H ,0, 

tes voies, sont peu ou pas énergétiques. Une; bactérie qui 
possède une (elle voie sans avoir do caialaw est en fait anaé' 
rohic stricte car l'oxygène est tox ique pou r elle, 

Certaines bactéries aéretnléranles comme les SrtvftitKm- 
eus. qui n’ont pas de catalase, possèdent des enzymes flïivi- 
uiques (N AD oxydase ei NAD peroxydase) leur penmettuiH 
de réaliser un équivalent de respiration cytoplasmique. 

3.2.2. Fermentation 

C’est aussi un processus d’oxydoréduciion, 
mais, les accepteurs final s d'électrons somi des 
composés organiques et non pas des molécules 
d 'oxygène. Ce processus libère également de 
J T énergie, mais nette ment moins que la respira- 
tion,. L’oxydation complète d’une molécule de 
glucose (respiration) en CO-? et H ,0 produit envi- 
ron 2 800 kJ tandis que sa fermentation en acide 
lactique, par exemple, ne libère que 94 kl 



r ru j ne IV f! Schéma de la rè* pi ration fumaràte. 

Grâce a une crains c** transport aactrumque nwihranèira 
formé de la fMniata-désiwdfCjgèna» (FDH), d'un eoenzyme O 
lia pnénaqulnonij et de te lurmrate réduetasè^FRH y a formation 
d'un gradient de protons utilisable par l'ATPaga. 

Ce qui caractérise en deuxième lieu ce type res- 
piratoire, c’est La nature des transporteurs d’élec- 
trons. Le NAD + et le NADP* sont pratiquement 
les seuls rencontrés (fig,IV,9.. La nature des 
produits finaux, est fonction de la variété des 
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Figure (V.D - Mécanisme de transport Éleelrônkjue dan® 
la farmantation. 

Le dîneur l'accepteur i.Eu d'flectron&sont de&oo.'npo- 
Èfe arganiques. Lja Sranspod. des aiadrons e£' assuré par la 
N AD'. 

substrats : sucre, acide organique, acide amitié, 
purine, py ri midi ne, etc, 

3.3. Étude du métabolisme 
énergétique 

La diversité des schémas au cours des réactions 
d'oxydoréduebon peut être mise à profit pour 
identifier les bactéries, d’autant que certaines des 
recherches proposées sont simples et rapides, 

3.3.1 , Typo respiratoire 

Pour définir le type respiratoire d'une bactérie, 
on utilise au laboratoire le milieu VF (viande- l'oie) 
qui a été régénéré et coulé en tube profond ; quatre 
types principaux peuvent Être reconnus comme le 
montre h figure Ht 4 (voir ehap. NT). 

3.3.2, Réaction de Fojçydâ&e 

Elk* permet de mettre en évidence l 'existence 
d'une chaîne respiratoire fonction un ni avec le 
cytochrome c membranaire qui a un potentiel 
redox identique à celui du TM PD itëtra-métliyi- 
paraphënylcnc diamine). Cette réaction est parti- 
culièrement utile chez les bactéries à Grain 
négatif ; elle est positive avec les bactéries aéro- 
bies strictes (sauf P s. mitrophilhi et Avinetubac- 
P j r]i ; elle est négative avec les baei crics aém-ana- 
érobies facultatives excepté les Vibru.» et b 
Aemmoms : en particulier chez les entérobacté- 
rie*. la réaction e*t négative, bien que ces bactéries 
possèdent une chaîne respiratoire avec des cyto- 
chromes mais ceux-ci sont de type h ou o. 

1 


3.3.3, Catalyse 

lja catalase est babil ueil emens présente cite* les 
bactéries a Gram positif sauf dans le s genres Sitep- 
tococt'iiS et LtitTvbtidtlus. Eu présence TUA. 
une suspens i on de b acté ri es cata I ase posit i ve libère 
de i' oxygène. 

3.3.4, Nitrate réductase 

La réduction des nitrates, que l’on peut recher- 
cher sur u it milieu à base de nitrate (bouillon ou 
gélose) par la mise en évidence des nitrites (par le 
réactif de Griess), peut résulter de deux mécanis- 
mes différents. 

Le premier est la réduction assimilât lice, cata- 
lysée par ta nitrate réductase B, qui conduit à des 
n il rites qui pourront être métabolisés par la suite 
en sels d’ammonium, l'ion N H 4 constituant une 
source d'azote utilisable, 

Le second est la réduction disxmiilutrici 1 ou 
v respiration nitrate ». Sous la dépendance de la 
nitrate réductase A et d’autres enzymes, lçx 
nitrate h seront totalement réduits en oxyde 
nitreux (N ? 0) et. surtout, en azote (Nil qui sera 
éliminé. La respiration nitrate est faite en anaëro- 
biose. 

3.3.5, Type métaboüqye 

Cette recherche se fait en utilisant le glucose 
comme substrat, ce sucre étant le plus universel- 
lement utilisé par les bactéries, Le milieu d’ élude 
est soil le mil ieu d'étude de la voie d' attaque des 
glucides (MEVAG ), soit le milieu llugh et 
Leifson. Il tant incuber en aérohioxe et en anadro- 
biose, 

Quatre cas peuvent se présenter après culture 
(fi g. fV.Ifü, On dit que les bactéries sont : 

- 1er mentantes en présence d’une culture et 
d'une acidification dans les deux tubes ; 

- oxydantes lorsqu'elles produisent une acidi- 
fication seulement en aérobiose ; 

- inactives en absence d s acidification dans les 
deux milieux : 

- alcali nisanies lorsqu’on observe une alcali - 
n i sa ti on en aérc ih i ose, ce q m î radust u ne u ri ■ i sut i on 
des peptones. 
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Figure IV. 1 D - Recherche du type métabolique. 

La recrache se faiî en milieu Hugti et Leiiscn en utilisant tubes dont l'un est rçcouven d’huile de paraffine (anaérobiasej, les 
milieux verts |yi eu départ peuvent virer sort au jaune Ijj sûiL au biâu |t). Üuatre cas sont possibles : 0 : Oxydatif, F : termentalii, 
A : ateallnlsant, I : inaeiit, 


3,3.6. Réduction des dérivés soufrés 

La réduction des divers composés oxygénés du 
soufre (sulfate, sulfite, thiosulfate, etc.) est mise 
en évidence par b production d’hydrogène sulfuré 
révélé sous forme de sulfure métallique noir (sul- 
fure de fer ou de plomb). 

3.4. Stockage et utilisation 

de l’énergie 

3.4.1. Liaisons riches en énergie 

La ce! lu le stoc ke 1 ' énergie au ni veau de corn po- 
sés qui pourront lu libérer facilement dans des 
conditions compatibles avec b vie de la cellule 
(milieu nqueux à 20-40 C, C). Une réaction chimi- 
que bien adaptée à ces conditions est l’hydrolyse 
de h liaison ester-phosphate (OPl : le composé 
le plus utilisé par b cellule est P ATR D'autres 
composés sont également riches en énergie (si leur 
hydrolyse libère plus de 21 kJ ■ male -1 ) : 

- les nudéosides (UTP. GTP. CTP. TTP) ; 

— [es aeyl phosphates 

? 

R — C — D — P 


par exemple, Pacétylphosphate (ciG — — 42,2. IsJ ■ 
mole"* 1 ), le I -3 diphosphoglycératc (ACï = - 4y,3 kJ - 
mule ‘ 3 ) ; 

- les énolphosphates 

UH, 

R-ïio-P 

par exemple, PEP (G = - 5 3,5 ki ■ mole" 1 ) ; 

- ü’aeyllhioesler 



par exemple, la coenzyme A. 

3.4.2. Origine 

l.'ATP peut être synthétise par deux types de 
mécanismes r 

- la phosphorylation au niveau du substrat, qui 
a lieu dans Je cytoplasme l 

la phosphnry bliun liée à un gradient élee- 
Eruehi inique de protons et qui se déroule au 
niveau de lu membrane cytoplasmique (dans celte 
catégorie, on trouve aussi bien b phosphorylation 
oxydative que la photophosphorylation). 

Dans l’un un l'autre cas. celte synthèse est réa- 
lisée aux dépens de T AD P e( du phosphate inor- 
ganique. 


3, 4. 2, 1 . Phosphorylation au niveau 
du substrat 

Au cours de l'oxydation du substrat» un phos- 
phate inorganique est lie par voie enzymatique à 
Fur des produits de dégradation. Le composé 
oxydé est porteur d’ une liaison phosphate, riche 
en énergie, qui peut ensuite être transférée k un 
ADP. Ce mode de formation de FÀTP est ren- 
contré au cours de deux étapes de la dégradation 
du glucose par la voie d’Embden-Meyerhof : 
l ‘oxydation du 3-phosphoglycéraldéhyde en acide 
1-3-diphüsphoglycériqiie et la transformation 
de ce dernier en acide pynivique, La phosphoryla- 
tion au niveau du substrat constitue le mode prin- 
cipal de formation d'ATP an cours de la feinten- 
tation, 

3, 4.2,2. Phosphorylation iiéa au gradient 
de protons 

Lors du transfert d’électrons au cours de b res- 
piration (aérobie m anaérobie) ainsi que lors de la 
photosynthèse, il y a création d‘un important gra- 
dient de proton s qui représente une réserve d’éner- 
gie {comparable à un condensateur électrique 
chargé), réserve qui peut être récupérée en laissant 
les protons retourner de Pautre côté de la mem- 
brane à travers une structure que Fou pourrait 
comparer à un petit moteur fabriquant de F ATF 

(fiS- !V : " 

IF énergie du gradient peut se décomposer en 
deux termes : 

- la différence de concentration en protons de 
part et d’autre de la membrane et qui est à l'origine 
d'une différence de pH (environ 2. unités chez 
Er coli, l'extérieur étant plus acide) ; 

- la charge électrique portée par les protons 
qui crée une différence de potentiel et un champ 
électrostatique (environ 70 tnV chez E. coli. 
Fextérteur étant, lé côté positif). 

Cette force proton-motrice peut être utilisée 
comme source d’énergie pour la phosphorylation 
(mais aussi pour le transport, etc.). Les enzymes 
qui permettent le retour des protons h travers la 
membrane tout en assurant la synthèse d* ATP sont 
tout à lait semblables chez les mitochondries, les 
bactéries et les chtoroplastes ; ce sont des amas 

ml 


globulaires saillant à la surface de la membrane 
formés de deux parties : 

- une partie appelée F ( (ou ÇF| dans les chlo- 
ïuplastes) formant une protubérance sur la partie 
interne de la membrane ; 

- une partie appelée F a située dans la mem- 
brane et à laquelle est rattachée la partie Pj . 

Ce complexe F | - F ( -, est capable, chaque fois que 
2 ou 3 protons lé traversent dans le sens extérieur- 
intérieur, de synthétiser une molécule d’ATP, Le 
nombre de protons nécessaire pour la synthèse 
d'un ÂTP semble dépendre de F organisme consi- 
déré : 

- pour les mitochondries, il serait de 2 ; 

- pour les cftloroplastés et probablement pour 
la plupart des bactéries, il serait de 3. 

Pour établir les bilans énergétique, il faut tenir compte de 
l' énergie libre nécessaire à la synthèse de FATP l|U i peut 
ainsi varier de 29 à 62 kJ- mole" 1 ; or, ccl le-c i dépend (tes cor- 
centrations respectives en substrats i ADP et phosphates) et en 
produit (ÀTPj. Une furie t once ntrat Lun en substrats Etëeàunc 
faible concentration en produit (ce qui est le cas d'une cellule 
très active qd consomme l’ATP a grande vitesse) diminue 
l 'énergie libre néccswre. Chez £1 colL 1 ’ énergie libre du gra- 
dient électrocluiïiique est d'environ IS U -mole' 1 de protons 
i dans Dès mitnchtméries. il «*i d' tdvitu 22 IJ imite -1 >. Dons 
les conditions ordinaires de k vie hitlérienne, un peut l l >I i wr 
que la synthèse d* ATP requiert de Fondre de 5D kJ - mole' 1 ce 
qui. compte tenu de Fénergte du gradient cl« promus, contes- 
pondrait bien à F utilisai!™ de J protons par ATP- Il (Test 
cependant pas exclu que cette énergie suit quelquefois plus 
faible, de l’ordre de JO à 35 kJ- mole" 1 (en particulier en cas 
tT anabolisme très intense ciéuit une fnrtç cnnstHmnalion 
d*ÀTP) ; il suffirait alors de 2 protons pour La synthèse d'un 
ATP. À l' inverse, lorsque la chaîne électronique mentira- 
Attire fl' assure pas le transfert de protiKi» {chaîne absente ou 
défaut d 'accepteur d'élections). T ATP svnlbél.ise voit sa 
foneUon inversée, elle dé g: rate alors de 1 1 ATP {provenant pur 
exemple te phosphorylations liées au substrat) pour produire 
un gradient de prenons (2 on 3 H* pur ATP hydrolysé ers 
ADP). Ce gradient assurera en partir ul i er fies transports actiit 
tiMstnembranaircs- 

3.5, Conclusion 

On doit insister sur le rôle du métabolisme éner- 
gétique car la biosynthèse cellulaire, la croissance 
et la ûiuliiplieatiim microbienne dépendent avant 
tout de l'énergie produite par la cellule. Le méta- 
bolisme fend essentiellement à produire de l’ATP. 
Quel que soit le mode des réactions énergétiques, 
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h priorité absolue est bien la synthèse de l'ATP. 
Lipm&nn Ta fort bien rappelé lorsqu'il a dit» à pro- 
pos des fermentations : s* Les fermentations n'ont 
pas pour fonction de synthétiser de l’acide prop io- 
nique ou de l’akool, mais de l'énergie sous forme 
d ATP. Les différentes voies métaboliques 
englobent donc des réactions énergétiques et des 
réactions non énergétiques. Les premières sont 
essentielles mais les secondes,, sous un certain 
aspect, sont tout aussi importantes car elles sont la 
source de nombreux produits intermédiaires, 
points de départ de nouvelles synthèses. Ainsi, 


dans la respiration comme dans ta fermentation, 
les voies du métabolisme <f une part servent à la 
production d'énergie et, d'autre part, elles abou- 
tissent à des corps intermédiaires précurseurs des 
macromolécules. 'Notre étude s’attachera à mon- 
trer T importance de chacune d’entre elles tant au 
niveau du métabolisme intermédiaire avec les 
sous-produits engendrés et les réactions * clés & 
mises en œuvre qu'à celui du métabolisme éner- 
gétique. Pour les détails des réactions et des for- 
mules. an se reportera si besoin est à un ouvrage de 
biochimie. 


4, Métabolisme glucidique 


4.1. Catabolisme 

Tous les glucides sont susceptibles d’être cata- 
bolisés, Le glucose est le plus utilisé, soit à partir 
du milieu où il est présent soit après libération à 
partir des polysaccharides, 

4.1.1. Glucose 

Alors que, chez les eucaryotes, la totalité du glu- 
cose est métabolisée par la voie de Jaglyeolyse, les 
micro-organismes possèdent une variété d'autres 
voies qui fonctionnent souvent en parallèle 
■''.de. IV. ! f i. Notre étude s’attachera à montrer 
r importance de chacune d'entre elles tant au 
niveau du métabolisme intermédiaire avec les 
sous-produits engendrés et les réactions « clés >•• 
mises en œuvre qu’à celui du métabolisme éner- 
gétique. Pour les détails des réactions et des for- 
mules. ou se reportera si besoin à un ouvrage de 
biochimie. 

4 J. 1.1, Voie d'Embden -Meyerhof 
(EM) oo gfycolyse 

Elle a été la première voie connue. C’est celle 
qui est suivie aussi bien chez les animaux (mus- 
cles) que chez les le vures et chez un grand nombre 
de bactéries aérobies, anaérobies strictes ou facul- 
tatives. Tous ces organismes cependant ne for- 
ment pas les memes produits finaux, H y a un tronc 


commun jusqu'au py ravale IV. 12) dans lequel 
sc trouvent les réactions caractéristiques de cette 
voie, à savoir : 

- ]' activation du glucose (a) : 

- le clivage de Phexose par l’alduLase (b) 
(enzyme « dé >0 ; 

- la formation de deux irioses (c) ; 

- la pîiüspbûrylation oxydative du triose- 
phosphaie (d) (avec comme coenzyme le NAD + ) 
avec libération d'énergie ; 

- la formation d’ATP (c) : 

- la production finale de pvruvale, 

Le bilan s’établit comme Suit (G le = glucose ; 
Pyr = pyruvate) ■ 

Glc + 2 NAD + 4 2 ADP + 2 Pi -> 2 Pvr 
+ 2 (N AD H * H + î + 2 ATP, 

Le rendement énergétique, de I" and re de 2 f *. est 
faible, l 'énergie restante étant accumulée dans les 
NA DH et surtout dans le pyruvate. Il faut se rap- 
peler qu'une seule liaison C-C du glucose a été 
coupée. 

4. 1,1, 2. Des tinée du pyru vu te 

Selon l'équipement enzymatique des espèces 
bactériennes, on obtiendra différents produits de 
fermentation à partir du pyruvate (ftg IV. 13) : i! 
peut aussi être complètement oxydé. De nombreu- 
ses fermentations ont un intérêt industriel ou dia- 
gnostique. 




Glucose 


Emtnten-Meyçr+ipf 

î 

Fruclosrê &-F 


3- P glycéraldéhyde 


Pyruvaté 


■ WartKjrg-Ch rislian j 
â-P gluDonale- — 




i 

Warbu?g 

Dickens 

Horeck^r 


Fermentation 



héténolKïtique 





T 

Ladal® 


T 


Entnsr-Dcnrioriïtf 


CO- 


f 

Elharwl 

4 


Gydé de Krets 

ï 

CO, 


Fermànlatpop 


Figure IV, 11 - Principales voies de dégradation di glucose dhéz lè$ bactéries. 


* Fermcn talion alcoolique. Ce? te Ibrrnenla- 
tion, qui est à ta hp.se de la fabrication du vin, de lu 
bière ci du pain, esL réalisme par des levures dont 
Se. cerevisiae eux la plus courante (levure de bou- 
langerie)-. 

Pvr - *- Acétaldéhyde — Éihanul 

“■■x 

NIÂDH + H* SMr 

Le bilan global de la réaction peut s'établir 
comme suit (Eih = éthanol) ; 

Ole + 2 ADP + 2 Pi -> 2 CÛ 2 -f 2 Eth + 2 ATP 

Le bilan énergétique se .solde par la production 

de 2 ATF., suit un rendement de P ordre de 2. %. 

En milieu alcali n, la ferme niai ion s'accompagne 
d'autres, produits (glycérol, acétate) qui peuvent 
être responsables de la * maladie du vin », En 
dehors de son importance dans PaJimenlaliort, celte 
fermentai ion est aussi utilisée actes tins industrie L 
les (production d’alcool pour le * carbure! *). 

Fermentation Immola clique. Réalisée entre 
autres par les S/nrpHKvctm-. de nombreux Luao- 


bacilhix c l coïtai ns Bacitlus et moisissures, c'est lu 
fermentation principale du lait qui conduit au 
yaourt et au fromage irais : elle intervient aussi 
dans S ‘élaboration du fourrage en silofL pimîarum 
est l'espèce principale qui. pur lu production de 
F acide lactique, entraîne un abaissement du pH 
propice à lu conservation J. Elle peut s’exprimer 
par ta réaction (Lac = lacune) ; 

LaetieodéshydmgénasÊ 
Pyr — — - — — — Lus" 



NA DH + H' NAD* 

Le bilan global est te suivant : 

I Ole + 2 ADP + 2 Pi H» 2 Lac ■+ 2 ATP. 

An laboratoire, elle se caractérise par t 'abaisse- 
ment du pH (virage d’un indicateur), 

■ Fermentation acide mixte 1 fig. fV. J4i* Effec- 
tuée essentiellement par les entérobactéries, elle 
sc caractérise par la grande diversité des produits 
de fermentation, diversité encore accrue en fonc- 
tion des conditions du milieu. 
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Figure IV. 1 3 - FnriapaitîS voies fârffiârïtairas à parti ’ de pyruvate. 
(D'qprës Wood W.A. m - lTæBsctena *, va, 1 2, Académie Pmss, New Vom, TSfiTy. 


Ces fermentations peuvent s'accompagner de la 
production d’autres produits : 

- L'acékiïnequi. puroxydation à l'air, donne du 
diacélyl {responsable du goût du beurre ei produit 
lors de lu maturation de ta crème) ; 

- te butanedial qui peut être irans tonne en 
buladiène et servir pour la synthèse du caoutchouc 
synthétique. 

Enfin, te diagnostic des entérobactéries repose 
en partie sut* la mise en évidence de ces produits de 
fermentation. 

- Fermentation des bactéries anaérobies 
strictes. On peut distinguer essentiellement trois 
aortes de fermentations. 


* Fermentation bulunoïque (anciennement 
butyrique). Réalisée par CI. hutyrinim, ÇL per* 
fringens, ei d’autres, elle donne lieu au* sous-pro- 
duits suivants (Bty - hulyralc) : 

4 Ole -> 2 Ac + 3 Bty + B C0 2 + IÛ li 2 . 

C’est la fermentation type des boîtes de con- 
serve avariées, caractérisée par une mauvaise 
odeur, de Ea production de gaz, de l’acidité. 

Cl. tyrobutyricum f que l’on trouve souvent en 
grande quantité dans l'ensilage, peut se retrouver 
dans le lait et provoquer dans les meules de 
gruyère ou d’emmenthal une fermentation de 
l’acide lactique en acide butyrique et hydrogène 
provoquant leur éclatement. 
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Figure FV.14 - Ffrmerlâlions acides mixtes et butanèdiûlique. 


- Fermentation aeëtoaobutyLiqtJC. Cl ace tir- 
buryUcum donne naissance à (but = butanol} : 

5 Gic — * 3 Bus + I Àc + l acétone -I- [ ] CG., 

+ 8H 2 . 

Cette fermentation, par sa production de subs- 
tances énergétiques f acétone, bulannl, H ^ >, peut 
servir à valoriser les déchets agricoles pour 
fabriquer du carburant. Elle a été utilisée par les 
Allemands lors de la Première Guerre mondiale 
pour la fabrication d’explosifs a partir de l'acé- 
tone. 

» Fermentation propionique. Effectuée pur 
tes Propiambaçîerium, elle produit, à partir du 
glucose ou du laciate. un mélange d'acétate, de 
propi onate et de C70-, en proportions variables. 
Elle correspond à la fermentation secondaire 
de certains fromages à pâte cuite (gruyère, 
emmenthal...), l'acide propionique intervenant 
dans la saveur et le CO-, étant à l'origine des 
trous : 

3 Glc -+ 4 Pro + 2 Ac + 2 CO> 


Les Pmpïonibacïerium sont également les hôtes 
du tube digestif des ruminants où ils participent à 
I ‘ assimi latiûn a li inc mai re. 

411. LA Solutions de remplacement 
à ta giycciyse 

D'autres possibilités de dégradation du glucose 
existent dans le monde microbien 'deux voies vont 
retenir notre attention du fait de leur importance. 

* Fermentation hëté mine tique : > l-. / l / 

i t / > V Cette voie fait suite a celle de Warburg- 
Christian, On l'appelle aussi voie des pentoses 
phosphates ou voie de Dickens et I lorecker (qui 
Font découverte en I9.S5). Elle se retrouve chez 
des Luctobüciitus, diverses entérobactéries et les 
Leuçontwtnç, File est caractérisée par : 

- u rte activation du glucose (a) ; 

- deux oxydations successives du glucose-6" F 
(b, c); 

une décarboxylation donnant un pentose (d) ; 

- la dégradation des pcntoscs par F enzyme 
« clé » : la peniulose phosphocétolase Ce) ; 
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— une partie commune avec la voie d'Bmden- 
Mevei'hül' ; dégradiiiiondu 3-P-glyccraklichydc ( t"b 

Celte voie peut aussi être suivie lors de la dégra- 
dation des penloses (pur rintermédimne du stade 
ribuse-Pi. Les Laaotwcifht.-i qui utilisent les pen- 
tnses possède ru souvent troc aeétokinase qui leur 
permet la réaction [ftib = ribose) : 

aeélyl P+ ADP -»■ Ac + ATP, 

On pourra donc établir le double bilan : 

G le + ADP + Pi — ^ CO, 4 Lue 4 EU) 4 ATP 
ou 

Ri b 4 2 ADP 4 2 Pi — » Lac 4 Àe 4 2 ATP, 

La dénomination * feimentJiiuii hélérolac tique » 
s'explique par la présence d 1 attires composés à coté 
de l" acide lactique. Celte lerntentation est le plus 
souvenu nnçive, provoquant des altérations des jus 
de l’ruiLde lu bière, du vin. etc. Mais elle est mise en 
jeu au cours de la production du kétir au Moyen- 
Orient, qui est une boisson gazeuse crémeuse, 
épaisse, cumciunt des «grains»' constitués de 
polysaccharides (fcéfïrjnek de caséine coagulée par 
I jcide tactique présent et de micro-organismes. La 
stabilité des «< grains » de kéftr dépend de ta sym- 
biose entre des levures f .SL wwviïiae, S. c tnispontx. 


S, kef\r r Ca. kejyr, Ca. \aiida.., ), représentant de 5 
li 1 0 '“i de La culture, des bactéries lactiques {Un:- 
fm-weus, JLcwcrwrrj.vfot; Lactohadihw'i C! des Strep- 
tocoques. 

* Voie d 'Entnvr-Dnutioraff. Découverte pur ces cIl-iii 
t bêcheur? çn 1952 ehc? les P-u'uiiutnurmA, cl li? w rcncunlR 
aussi chez d\iulre>«s|>ës.é!« f4.'(*ft^uc/cr, Xiu\\hi>rm>*\tvt, ter- 

L u. i n h .S r rf,P fj.i l h j l h - j et J . Au Mexique, lu termenlaLLnn ifcoûlLque 
du jus d’ agave se biil avec rintencnliori de Y.ymimtmas 
rîri^f/Lpuuiducnter te puique (qui rassemble il un cidre mou:,- 
seul} cl lu icq ai la : en, A in que, -c'en le vin de pîÜRie qui est 
fabrique de celle manière. Cette voie «si çaraeidrMjc par 
IfifrfV.ISetf V/7J: 

- une activation du g lieuse un ; 

- une oxydation du pliuiovc- phosphate (b) ; 

- l'obtention d’un irumpusé >■ clé ■■. te KD PG (c) ou 
2-cem- 3- Jcwsy • IV phospho^lucnnatc l cl' nû l ' uppcllatijen 
voie du KDI'G donnée quelquefois à cette voie j : 

- une eiuvute « dé *. lu KDPC aîlleilaM (dj ; 

- une punie commune avec te voie d’ Emden- Mc verlKif (e l 

1 « bilan «si le suivant : 

Gk + ADP 4 Pi-* 2 CO, +2 Eli» + 1 ATP- 

4.1,1 A. Dégradation a èrobte du glucose 

La plupart des bactéries aérobies ou aéro-anaé- 
robies sont capables de dégrader le glucose en pré- 
sence d l t>*ygc ne jusqu’au stade CD- et H, O. 
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Figure IV.16 - Fermentation hélérolactique du glucose par la voie des pentoseS’pJiosfjtiaie fDic.kefi5-HofWker1, 

Œ- Hexakinase. * RibUlOSe-P-éplmérase. 

tt- Glucose-SP dêshydrogêraae. s Fentulose-P celc uce. 

ï P-Glueonsla déshydpogénase. $ Acétadéinyde dèshydragénase. 


T Alçoql désh'jdrogénsse. 

* Rtoos*-P iscmérase. 


■ Givrai yse ei oxydation empiète du glucose : 
cycle de Krebs. Le cycle tricarboxylique de Krebs 
t fi x. IV, !■''■} assure» chez les micro-organismes 
aérobies comme chez les organismes supérieurs, 
l'oxydation complète du glucose. IË n' intervient 
pus un K] uemCTil Huns le méliLhoEiürtii: glucidique, 
car facétjie qui va subir une oxydation totale peut 
provenir non seulement de la glyenlyse, mais aussi 
de l’oxydation (p-oxydniion) des acides gras ou 
dès acides aminés. Ainsi, en un tour de cycle, 
1 molécule d’acétate est dégradée en 2 molécules 
deCO ? ,8 H sous forme de 2~ NADH + , I NADPH + 
cl I FA DH n. En plus de son rôle de dégradation et 
de production d'énergie, le cycle de Krebs cons- 
titue le point de départ de la synthèse de nombreux 
ruénihü I îles essentiels. 


• Rilun îiirreHliqiK de In dégradation aérobie du gju* 

cuise. I.ü hthm tinerçicriquepcui être établi soi* en mufetk; imi- 
tons expulsés wii en moites d'ATP produites, tl EauLecpcrd.nH 
il voir prosent à l'esprit le Pau que Louk les protons du gradient 
éiectrochimiqui: ne donnent pas fuftémeill de l’ATP. d'sutffô 
^nül ;■ ms cl'I lu Un i es ut 1 1 ise-nt di mlemeiri ce gradient wns pas- 
ser pur l' AU* h transport. mobilité*. De ce fait, tin bilan exprime 
en protons est plus judicieux à h lois pour vakuler le rrndemml 
éncrizéiique et pouranmjvirer JiflërerHes wtes de dë^miLnicm 
(Tcspiriiiiim,±JiunL fcnucinuLion. lis - .), uiiisi que pour comparer 
t-cs rendements éncrcrcliquia de dilïënrnts micro-nqzunisnits 

entre eux. EX: plus, il subside («ijourc ihk ineenirjdc sur Le 
nfwnhre de mutes il ' ATP tannés à purlird'uiK mule de proldutv 
Cher fi j ï/jj’.. la jdyeoJysc nous, tburnir fsi l'on prend comme 
hypothèse une utilisation de jt H f pour I ATPj r iab. A JJ. 

Au tutul. il y « dune r équivalent de MitF. soi? 56 x IK 
= 1 OOIt JEJ-mule’ 1 de glihiiM! ; Sri libérai ion d’énergie pro- 
venant de l’oxydation complets du gluctwc étant de 
2 B75 kl- mole ', te ronde iiwul nbleim pur ces transformations 
bkilugiqiK* est de (1 008/2 875.1 k 100, sois environ 15 *ï. 
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Tableau (V.1 - 


Keuel Unix lors 
de lit giyralvse 


Équivalent 
j li prolous 
H* 

Reat linos lors «lit cycle 
de kruhs : 


Équivalent 
au protons 
H* 

T ranii pha h pho ry Ill 4 i on 
d U Jll ULMSt 

- 1 ATP 


Oxydation de 2 pyruvuleh 

+ 2NADH + H 4 - 

+ S 

T nn>] jhu>| i luiry l lu ion 
du fniLlusc-fiP 

- L ATP 

-3 

Oxydation de 2 isucilrates 
QxydaLion de 2 isocLtrates 

+2NÀDH+H- 
+ 2 FADH a 

+ s 

+ 4 

TjinphH|ilHoliiiiuii 
du l-Jl dipbosphogly aï- 
eule {2 mules) 

+ 2 ATP 

+ 6 

Oxydai ion de 2 uEa- 

rates, 

+2NADH+H- 

+ y 

Tfansphospli*îr> lutuui 
du FËP (2 moles) : 

+ 2 ATP 

+ É 

Oxydation de 2 malaiex 

+ 2 NA[>H + H + 

+ e 

Oxydation du 3P-p]yod- 
ntldehvde 

+ 2NADH + H+ 

+ « 

Désacylation de 2 suceinyl -ÇYi A 

+ 2 0TP 

+ 6 


Coovriahted nnaterial 



Chez/ 1 , deniirificansja même dégradation se solde pur un 
bil:i:i üiïïtrrenl du faiL de lu produCCiOti de 3 paires de ptfOCi*m> 
par NADH l~kx ydc (on prend Lommc hyptrihèu 3H + pour 
1 ATP). 


lld àL-timii U>L'i 


r.ijtlhuJrtiL 

d*' la glycdySi' 


en pru- 
tons H* 

TTiAii^phuhplmrj lacwn 
du glucose 

TraiKpha«plinr>lfltinn du 

- ] ATP 

- 3 

fmcitvic-fjP 

- 1 ATP 

-3 

Traiisphwp'horylaüwn du 



1-3 daptio^phuglycênile 
(1 mules) 

+ i ATR 

+ 6 

T rausphiwphirirylactûn 
du PFiP (2 moles) 

Oxydation du 

+ 2 ATP 

4 & 


rnldehytk 

+ 2 mm + h- 

+ 12 

Kèjidiun*, lurs tlü qili 1 
dv Krebft : 



Gxydatiun -de 2 pynivates 

4 2 NADH + lb 

+ 12 

üxydatoun de 2 iHouilriUes 

+ 2 NA DH + H + 

+ 12 

Oxyd jtLun de 2 succinabes 

+ 2 PAOH : 

+ H 

Oxydation de 2 n-L^tnglu- 



lardes 

+ 1 NADH + H + 

+ 12 

Oxydation de 2 mulatex 

- 2 NADH + H* 

+ 12 

Ddsuevln inn de 2 smcelnyl- 



CoA 

+ 2GTR 

+ 6 


Au loial, il y n donc l'équivalent Je 8(1 H*", suii 8b x E8 
- L 440 kJ' mole' 1 de glucose ; le rendement obtenu est de 
( I 44CW2 875) x 100, suit environ 50 ft. 

Ces rendements snn| à comparer avec celui des fermenta- 
tions (de I à 3 %), 

* Shunt tic Fhexose iiionophuspluitc. Celte 
voie, dite de Wartmrg-Dickens Horecker, emprunte 
le tronc commun précéderai qui conduit du glucose 
au G-P-glueonaie. Pois elle pourvoit les mêmes 
étapes que la fermentation hélérolac tique jusqu'au 
xylulose 5 -P. C’est à ce niveau que se situent les 
divergences. Cet intermédiaire subit en effet une 
série d’ intercom versions catalysées par la transcé- 
iolase et h iransaldolase. Pour chaque mole de 
triose-P t 3 moles de CO, et 6 moles de MADRH 
sonl obtenues, L’ ensemble des étapes esl schéma- 
tisé sur la figure 1\ $ 9 . 

Du point de vue énergétique, l'oxydation des 
12 moles de MA DRH fournit 4H H* (soit de 16 a 
24 ATR) chez les bactéries ayant 2 sites de pro- 
duction d‘H + (comme E. coü) et 72 H + (soit de 
24 à 36 ATP} chez celles qui en ont 3. Ce cycle, 
qui peut être suivi par an grand nombre d'espèces 


de haetéries (Acetohacler, PstuduntorictS, E. Cûli 
de levures iîurulül de moisissures (Aspergillus), 
est caractéri sé par la production de N AD PH + H + 
nécessaire aux bïosynihèses. Il donne aussi nais- 
sance h de nombreux bexoses et peniuses. Par 
cette production de pentoses, celte voie est ù la 
base des synthèses d'acides nucléiques, d’acides 
aminés aromatiques et de nombreuses vitamines. 

4,1.2. Catabolisme des disaccharides 

I .es d i saccharides subissen t de la pari des m tero- 
organismes une action d’hydrolyse. Les enzymes 
responsables sont presque toujours des enzymes 
induites et très spécifiques de la forme de la liaison 
glycosidique (et ou p), Elles peuvent également 
dégrader des analogues de substrat qui possèdent la 
même liaison glycosidique (QNPG à la place du lac- 
tose}. Grâce à cette propriété, on peut mettre en évi- 
dence les enzymes en ayant recours à des substrats 
chromogjènes ou libérant un produit ehromogène 
apres hydrolyse. Elles seront recherchées sur les 
germes après culture sur les substrats spécifiques ; 

- lactose pour ia |î-Ralaciosidase : 

- maltose pour la maliase ; 

- saccharose pour l'invertase. 

L’action des en/y mes libère les oses constitu- 
tifs. Le glucose subira l’une des voies métaboli- 
ques définies précédemment. Le fructose, qui pro- 
vient du saccharose, est transformé par 
phosphorylation en fructose phosphate qui rentre 
ensuite dans le cycle d’Embden-Meyerhof, Le 
galactose, qui provient du lactose, sera épitnérisé 
en glucose en trois- étapes (UDF : uridine di phos- 
phate, Gai : galactose} : 

liai + ATP Ckil-fin^e ^ ^ |_p + AC3] 3 

Gai IP + UDP-G1 l "Tansféra-û ^ uDP-CjI + Gk- 1-P 

UDP-Ga! Éptméraiie ^ [JDP-Gtc 

Le bilan global s'établit comme suit : 

Gai + ATR -> G le 1-P + ADP. 

Iæ galactose peut aussi être oxyde et utilisé par 
une voie analogue à celle d’Enlner-Doudomlf. 

Les disaeeh arides font l’objet d’un large emploi 
industriel : le maltosedans l'industrie de la bière, 
le saccharose pour la pâtisserie, la confiserie, etc.. 
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Figure IV. 18 - Cycle tncarbonylique de Krab$. 

i Citrate •synlhétase. i Câtoglutarale deghydrogénase. ; Fumarasa. 

i * Aramtase. ï Suecfngte thiokmase. tf, Malicodêshyclrogénase. 

*. s Isocitrate deshydrogérigse. b Suficinate dèshydragénasa. 
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et pour le fermentation (alcool de betterave?. 3e 
lactose dans les laiteries et les fromageries. 

Le lactose est un constituant de nombreux 
milieux de culture d’un usage c Durant en micro- 
biologie medicale et. surtout, eu microbiologie 
alimentaire. Les bactéries qui fermentent le lac- 
tose ( CO lî formes. H- cuit] sont des germes tests de 
contamination fécale et sont donc recherchées en 
tant que telles pour évaluer la qualité sanitaire des 
produits alimentaires. Lu recherche de lu (1-guluc- 
Losidusc est un test de grande utilité diagnostique, 

4,1, S* Catabolisme 

des polysaccharides 

Les polysaccharides sont très nombreux et 
variés dans la nature et de nombreux micro-orga- 
nismes se sont spécialisés dans leur dégradation. 
Deux polysaccharides méritent une attention par- 
ticulière. 

4, LJ, t Amidon 

Ce polv glucose renferme deux constituants : 
l'aitiybsc (2ü9f), ou poly-a(M)-D-£lueopyra- 
noside.et lamylopectine £80 K de la masse totale), 
de structure ruminée et comportant des chaînes 
latérales branchées pur liaison n (1-6) tous les 
20 ressdus glucose environ. 

Les amylases microbiennes qui dégradent I* ami- 
don sont des exoenzymes, On distingue : 

- les ct-amylases qui scindent la molécule en 
rè importe quel point fcndMmyljses) au niveau 
des liaisons çk 1 1 -4). Leur activité donne naissance 
à du maltoxe, du maJioiriose et des dcxtrincs : 

- les [S-amylases qui ont le même mode d'action 
mais qui coupent la molécule à partir de sors extré- 
mité non rédueirice seulement fexoaiuylasesri. On 
obtient du muliose cl des dotrines de poôüs molé- 
culaire élevé ; 

- les y-amylases tglucainylases) sont exclusi- 
vement bactériennes ; elles attaquent par l'cxiré- 
mité non réductrice aussi bien les liaisons ra ( 1 -4) 
que les liaisons a ( 1-61 en libérant du glucose. 

Les amylases sont rencontrées surtout chez les 
Bucillus, les Ctostridium et les AspergiHus. Au 
laboratoire, leur mise en évidence est un critère 
d'identification. 


Le saké japonais est le produit de la dégra- 
dation de l'amidon du m par V a-amylasc 
d'A. artztae puis d'une fermentai ion alcoolique 
par Sv. wrmsiae. 

4 J, 3,2. Cellulose 

Ce poly-[J (|-4LD-g!ucopyranosc. constituant 
principal des plantes, se retrouve dans les débris 
végétaux (sol. sédiments) et dans le tube digestif 
des herbivores. 

Les organisme s celliiloly tiques .sont très varié s : 
Bm'iUus, Clmtrid ùtw, Çellulnmona.ï, Pseutiomo- 
nas, moisissures, etc. Dans le milieu naturel, ce 
sont les agents de dégradation des fibres textiles 
cellulosiques (colon, jute). Leur importance est 
primordiale dans la nutrition des herbivores 
(bov ins) qui ne possèdent pas de ed lu lasc s propres 
et ne pourraient donc digérer que très partielle- 
ment l'herbe qu'ils mangent suris eux. Les bacté- 
ries ce lluloly tiques du rumen ou de 1" intestin 
effectuent ce travail de digestion, ce qui permettra 
ii Larnmal d'absorber les produits de la dégrada- 
lion de 3a cellulose (glucose, maltose) et les ccllu- 
I l s bactériennes La vac he peut être q ual i fiée en ta i t 
de « carnivore » qui se nourrit de protéines bac- 
tériennes, son rumen constitiiaiu une véritable 
étuve (37 ,:: 'C) assurant la croissance des bactéries 
cd lu loly tiques à partir de l’herbe ingérée, La 
cellulose provenant des résidus de paille, de paille 
de riz et des déchets de maïs peut cire hydriilysée 
par différentes espèces fongiques (MWw 
hurjfuiiun, Pe. jantifïnt’lium. Chtu'Wtuium celui - 
iûlylicumj. 

4.1. 3,3. Autres potysscch&ridm au dérivés 

On peut citer : 

- Li pectine dont la dégradation est recherchée 
duos le rouissage de libres textiles (chanvre) : 

- la chitine provenant des carapaces des crus- 
tacés cm de la paroi des champignons ; 

- les ehrondrrifline.s sulfates du cartilage ; 

- l’acide hyaluronique ; 

- l'agar-ugar, fie. 

Tous ces composés sort dégratlables par certai- 
nes espèces microbiennes, même l'agar qui est 
pourtant utilisé pour la gélification des milieux du 
fait de sa stabilité. 



4,1.4* Catabolisme des dérivés 
des sucres 

Les dérives des sucres comme les acides et les 
alcools sont dégradables par les miero-organis- 
mcs. Ces composés sont utilisés dans des m il ieux 
de culture en vue de L identification des bactéries 
au laboratoire. Cette dégradation conduit le plus 
souvent au stade du sucre correspondant. On peut 
mentionner : 

- les hésitais tels le mannùoL le dulcitoL qui 
donnent naissance respectivement au mannose, au 
galactose et au sorbose ; 

- les mélhylhexoses comme le rhamnnsc don- 
nant du mannose ; 

- ks hâériHiucres comme l’ esc u line, qui est ie 
glucoside de l'esculétine <>6,7 -d i 11 vd roxycouma- 
rinc 4 glucose), et la salie inc, qui est le glueoride 
de la saligéninc (alcool sulicvlique 4 glucose). 


4.2. Anabolisme 

L'anabolisme des glucides procède de voies 
générales classiquement décrite-. dans les livres de 
biochimie. Quelques cas particuliers qui peuvent 
faire i’ objet d'expériences de laboratoire seront 
brièvement rapportés. 

4,2.1 . Synthèse dy glycogène 

Lorsqu'une bactérie est limitée dans son déve- 
loppement pour Utie cause autre que lu source 
d’énergie et de carbone, elle peut accumuler du 


glycogène à condition de posséder le système 
enzymatique qui permet la polymérisation du glu- 
cose en glycogène ; cette synthèse su fait suivant 
le schéma suivant : 
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Le glycogène s’accumule sous forme: de gra- 
nulations intracytoplasmiques que l’on peut 
mettre en évidence par coloration (à l'iode par 
exemple). 


4.2.2. Synthèse de lévanes 
et de dextranes 

Les lévanes |poly-(i (2-6)- fructose 1 et les des- 
trartes |poly-ot (l-6)-glucose avec ramilkaiion a 
(13) ou «(1-4)1 sont synthétisés à partir du sac- 
charose selon — > les réaction» suivantes ; 
il -saccharose — > n-glucose 4 (fructose i„ 
n-sacchanosc — ï (glucose ) 4 n -fructose. 

Ces composés sont responsables de l’aspect 
mucilqgmeux des cultures sur milieu saccharose. 
Certaines capsules bactériennes sont également de 
nature polyosidique (voir çhap. I|). L'utilité 
biologique de ces composés est considérable, en 
particulier lors de la formation de I ' humus dans le 
sol. 


5. Métabolisme des protéines 


5.1, Catabolisme 

Les protéines sont des composés de poids molé- 
culaire élevé comprenant des acides aminés de 
vingt types différents enchaînés les uns aux autres 
par liaisons peptidiques. La dégradation des 
protéines implique la destruction de cet arrange- 
ment. 


Les micro -organismes protéolytiques sont Ses 
agents de la putréfaction et doivent leur activité à 
La sécrétion de protéinases exocel lu bures. On 
trouve dans ce groupe des moisissures, de nom- 
breuses bactéries aérobics strictes {Pseudamonm, 
Baciltuji), des anaérobies facultatives iPruurm. 
S e muîa) et de» anaérobies strictes spondées 
iCi. hislüfyïicum en particulier). 



5*1*1. Protéinases ou protéases 

Lu première enzyme qui intervie nî pour dégra- 
der h proteine est la protéinase qui coupe lit macro 
molécule en composants de petite taille. On disti li- 
gue les exopeplidjisesqui hydrolysent les protéines 
en partant dune extrémité soit C terminale, soit 
N terminale et les endopeplidases (protéinases 
proprement dites) qui coupent les liaisons situées à 
V intérieur de la chaîne peptidique. Les germes de la 
putréfaction produisent généralement plusieurs 
protéinases c xtK:d lui aires ; CL liisftrlylkuni éla- 
bore quatre types de protéinases, if. subtil is et les 
autres Bacilitis excrètent jusqu’à I g.L 1 de milieu 
de protéinases qui pourront être isolées et utilisées 
industriellement. Les protéinases des moisissures 
contribuent à l’élaboration de différents produits 
alimentaires ici k fromage de roquefort par 
Pc. roque forîii. En dehors des protéinases esocel- 
lukires, toutes Les bactéries contiennent des pro- 
téinases endoeel lu [aires, ou cathepsines, qui ne 
sont actives qu'au cours de la phase stationnaire ci 
de déclin de k croissance et qui sont responsables 
de Kautolyse. 

La gélatinase est recherchée dans un but dia- 
gnostique pour classer les espèces (BaciU»s, enté' 
robactéries), D'autres protéinases, causes d’alté- 
rations, sont recherchées lors de la dégradation de 
produits comme Le lait (caséïnase) k 

séram, le blanc d’reuf, etc. 


5*1*2. Peptîdases 

L’action des protéinases sur les protéines 
conduit ii un mélange d'acides aminés et de poly- 
peptides, Ceux-ci sont dégradés en acides aminés 
par des peptidascs. Ces enzymes, très courantes 
chez les micro-organismes, ne sont pas habituel- 
lement recherchées dans un but diagnostique. 

5,1.3. Dégradation des acides aminés 

La dégradation des acides atninés est très fré- 
quemment opérée par les bactéries à Gram négatif 
et parfui s par les a u très . Les enzy me s re sponsab I es 
sont le plus souvent soumises a un système de 
régulation. Les coud liions expérimentales doi ve n( 
être parfaitement définies : 



Figure IV. 20 - Protéinases,. 

Hydrolyse Ce lê caséine chez un Bacühss. 


- le pH du milieu ; les décarboxylases sont 
synthétisées ci] milieu acide, les désaminnses plu- 
tôt en milieu basique ; 

- [a composition du milieu : k présence de 
sucre fermentescible à faible dose favorise la syn- 
thèse de décarboxylases (pH acide) mais, à forte 
concentration., elle couvre les besoins énergétiques 
es limite l' utilisation des protéines ; 

- la pression partie Ik en oxygène : l'oxygène 
est indispensable pour la désamination oxydative 
fLDA, TDA, etc,), mais il peut inhiber les désa- 
m [nations non oxydatives laspartases), 

La dégradation des acides aminés s’effectue 
habitue llement par désamination ou décarboxy- 
lation ou encore transamination, d'intérêt dia- 
gnostique mineur à quelques exceptions près, et, 

çnn( rai ne ment ll ta dJyrjdLiLÏun tks glü-L i.d<isi, les 

réactions de dégradation des acides aminés ne pro- 
duisent pas d'énergie stockée sous forme d'ATP, 
['énergie des liaisons rompues étant perdue süus 
forme de chaleur. Seule une dégradation des radi- 
caux carbones restants peut produire de ['énergie 
utilisable par k cellule. 

5. 1.3.1. Dcsamin ations 

Elles conduisent à la libération du groupe N H, 
le plus souvent sous forme d'ammoniaque. Les 


plus connues sont les dfoum mêlions oxydatives. 
La lysine désaminase (LDAK la tryptophane désu- 
ni imi.su (IDA) el la phérylalanine desami nase 
sont les plus recherchées dans un but diagnos- 
tique. 

* Désaiiiinatùm oxydative. Elle conduit à la 
formation intermédiaire d' un acide aminé qui est 
ensuite hydrolyse en ammoniaque et en acide 
a-eétonique selon la réaction : 

R — CH 2 — CH — cot JH + \n On 

1 

Ml, 

-> R — C :H n — r — «MÎH +NH-J 

' Il 

O 

En général, les a-cétoacides réagissent avec des 
sels de 1er pour donner un complexe coloré spéci- 
fique qui permet de caractériser l'enzyme qui si été 
à l'origine de leur production tTDÂ : couleur 
brune sur milieu uree-indole : LD A ; couleur 
rouge bourgogne sur milieu lysine -fer). 

Deux types d’enzymes catalysent cette désami- 
nation : 

- les ami no- -au i des ox ydase s flavoproiéin iq ues. 
auto- oxydables, qui idmiern donc IDO-, {décom- 
posé par la calaluse ou une peroxydase) : 

- les amino-acîdesdéshydrogénases à pyri d i ne 
nucléotide connus pour ! 'oxydation de l’acide glu- 
tamique, l ‘alanine (chez H. mbtitis j et la phényla- 
lanine (chez Prutetni. 

■ Désamination dêsaturantt*. EILLu «indu il à lu t'orrrmiiuii 
Ül* NM, et tl‘un jl'lUl" (tellure. Par exemple, l'acid? iispart. 
que ü^[ if:Ln!,fornnc on ;iLilIl 1 fumy/inue pyr (■'. cdli, PS. /Stw 
rfvrv.'i.v. islc., grik'i' i uiw uspariasc : 

CH, — CUÜH 

I 

HÜÜÇ — CH - SH. 

CH — COOH 

^ || + NH,. 

HC - COÜH 

■ Ikkaminalinii red ucl rie? Hîle donne IVthMiniY il de% 
Skiiies^UiS ïiiluîtC 61 dé l’iimimirnue scii.uL Jj rcaclÎDfi : 

H CH COOH 

I 

N H, 

t i ■ 

O R — CH, — COÜ H + NH ; 

Cette réiietiim s'eftéenié en iina^robW : un la naucunLrv 
en ycnéftl du*/ te ( 'îestri/iinm. 
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* Désamlnaliun cuuplcc. t.:i.vre connue sews le nnm de 
nëucunn de Sdckland. ctk n’est trouvée que chu/. les pruca- 
ryeies. C'est une lëacLiun (Toxydorêdiicihmt «wptec emne 
deux acides amines Pu n jouant le rôle de donneur éTéJuL-lnni f 
l'autre d’aceeplèur. Dans lu plupart des iras, te cétoarirtc 
liwmceu dëearhoxyle. Par exemple, lafenmenuiiioii de r ala- 
nine cl de Ja U Hune par CS. spamgmK : 

1 Alu -i- 2 ôlv 3 acétates + 3 NH, + CO,. 

Sur Iç plan énergeiique. il y > formai ion d ‘un ATPau cmiri 
de la décarboxylation de L'aride pyruvique. 

■ Désurnination par dÉshydralalinfi. Ce mode de dtfsa- 
mi lui ion eu pameuüer aux arides aminés bydimyliH el est 
exclusivement cmcrolven. Il y a formaiLnn de ÎMH S Cl d"un 
fleidc céctuiique. Par exemple. fl. ùoH pLissède une serine 
lL 1 - .ni iuase qui catalyse lu rcaclitsn : 


ch 2 oh 

IIOOC — CH — HOOC — 


CH, 

I 

r = NH 


CH 3 

I 

« CO = NH, 

l 

COOH 


■ Résumimilinii apres truEisaminul ion Cht> lesCtoL/ff* 
diimt qui rfelTeeluent pas ta réaction de Sticklund, on peut 
rencontrer le mëniuismé xulvMtqui TOtislste en une trimai- 
ni million sur acide -célxj^lell j)tic|Lie. suivi d'une dësainmalion 
de l’acide glutamique formé par lu glutamine [Lç-qiyd rnjic ■ 
nase. 


loi décarboxylation des acides aminés libère 
le groupe carboxyl sous forme de CO, el une 
amine : 

R — CH — COOH 

I 

NH, 

” -> ft — CH 2 — NH 2 + Cü 2 

Ces décarboxyl uses sont induites à un pH acide. 
Les aminés formés ont un pouvoir toxique et des 
propriétés phannauûdy numîqucs observées lors 
des infections i 

- I a lys i ut dtkrarbnxy Insu ( LDC) inin.s forme In 
lysine en cudavérini I aux propriétés anémiantes) ; 

- 1 1 omith ine dccarboxylasc ( ODC ) prtnlu il de 
hi putreseéine (au pouvoir parasy mpathicomi eïiu ■ 
tique) ; 

- rhistidiiie déuarbuxyLasu (HDC) conduit à 
L histamine, responsable du phénomènes de sensi- 
bilisation. voire de dioe. 
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La recherche de la LDÇ eidiîTODC présente un 
intérêt diagnostique, 

5. 1.3.3. Ca-s particuliers 

* Tryptophane. Outre Eu dcsammahon par la 
IDA. le tryptophane peut être dégradé en induit, 
par exemple citez E. coli : 

Tiy —> induit + Fyr + NH V 

L'indole peut être mis en évidence par la rêae- 
t,itm d'Ehrlieh’Kowao. En anaérobiose, l’indole 
est souvent transformé à son tour en scalul (odeur 
nauséabonde des matières er» décomposition). 

* Acides aminés soufrés. La cystéine, la cys- 
tine et la méthionine peuvent être dégradées pur 
les voies précédentes (désamination ou décar- 
boxylation) pour donner des mercaptans (R-Sil). 
Un autre processus, peut être suivi grâce aux déstd- 
furuses qui libèrent de l’H-iSfmisen évidence pur 
des sets de fer ou de plomb sous forme de sulfure 
loir). Pour que cette réaction soit spécifique, il 
faut éviter de prendre un milieu contenant une 
source de soufre autre que les acides aminés. 

* Urée. L’uréase est une enzyme très répandue 
dans le monde microbien : elle est surtout synthé- 
tisée un milieu basique, [.es Pmk'UK, Klebsiella et 
Yrrsinia sont des exemples bien connus de bacté- 
ries uréo lytiques. 

Le changement de pH peut être facilement mis 
en évidence u l'aide d'un indicateur. 

CO; NEh>s-- CJM W CO j + NI 1 + 1 1 '■*. CO , i N E î 4 j . 

* Arginine, L H arg in inc est dégradée en produ iis 
hasiq ues par d i verses vu ies dont q uutre prmci pales : 
argtnasc, arginine désim idasc, arginine tninsumini- 
dase et arginine déearboxylase, Seule la première 

du tes voies a un intérêt taxonomique, etk e»l en 

effet connue sous le nom de système AD H (argi- 
nine di hydrolyse), système qui compte trois réac- 
tions successives ; 


Le bilan est donc : 

arginine + 2 H„t) + H,Ptî. + AI>P -* 

A TP + cini illli iIl- + 2 NU, + OCq, 

d’üÈi le nom ADH (l'arginine est présente chez, de 
nombreux SurfWococnts, LcicsubaciHtix et Cfas- 
rridiwt). Il faut noter que cette réaction eût pro- 
ductrice d’énergie grâce à une phosphorylation 
liée uu substrat. 

5.2. Anabolisme ou biosynthèse 

E„n binsynthèse des protéines est un problème 
d ‘ordre génétique et biochimique. Elle repose sur 
ce que Criek u appelé le dogme fondamental du la 
génétique moléculaire selon lequel l'information 
génétique se transmet de l‘ADN ti I" ARM, puis de 
l’ÀRN aux protéines En fait, de plus récents tra- 
vaux modi fient quelque peu ce Ut affirmation qui 
prendrait 3a forme : 

ADN ARN -> protéine, 

l e dogme Edndumcrstal délïnit trois processus 
principaux dans la conservation e( la transmission 
de l’ information génétique. I.e premier processus 
est la réplication qui donne naissance à une copie 
d’ADN identique à la molécule parentale. Le 
second est b transcription par laquelle le mes- 
sage génétique de EADN est transcrit sous forme 
d’ARN puis transporté au niveau des ribosomes. 
Le troisième est la traduction qui permet de tra- 
duire S’ information génétique dans l'alphabet à 
2ü leu rts de I a structure protéique (fig I v. 2 f >. Le 
code génétique tfig. fV,22h qui a permis de 
décrypter les séquences nucléotidiques, a été éta- 
bli, Le phénomène de la réplication ayant été ana- 
lysé précédemment, l’étude de la transcription et 
de la traduction fait partie du cours de biochimie 
auquel nn se référera, seul sera envisagé ici ce qui 
concerne plus particulièrement les phénomènes de 
régulation chez les bactéries. 


uminiiie-dé-d michhe 

areininc + H-Ü — ' — m- armlliis,,- +■ N H i 

, tJrïlilhiüe-COiiivcarlJiiillylüsc 

utniLlmc + HiFlJj ^ - nmiihine 

+ curtuiiiiylphcKptiptt 
- ATI 3 + NH]+ CO j 


cartumyl phosphate + ADF + Un O 
ejirhamtfc-kinasc 


5 . 2 . 1 . Régulation de Ja bio synthèse 
des protéines 

La cellule d'fi. mli ptwl*: sur son gcmmie environ J IKK) à 
4 fîOO ijèilés aedam pour 1 j v. isLhèse de 3 000 i 4 CTO prcrtcLm.-t 
diMiilclex. On |juurrju s'iiUendre à rc-ncurlrL-r duns esMEc 
Cellule un iHimbTL* equivaienL Lie cupieH de chaque prïrteine. 


TIQht 








Transcription 


PP 

Fyçpîiogphale 


Fûlymè-rasa l ‘PP 

hiudécsidlriphosphate 


Crains pciypep' : 
an crciissenoe 


5' 

■*— 

ARNm 


< 

fliboswi» 


Amlno-actde 


AT P 


AMP PP 


Amtrioacyl- 

ARNt-Syninfitaso 


ARNt chargé 


Figura IV 2 1 - Schéma de la biosynttiése des protéines. 


Ij réalité esc totalement diffère rite. Ainsi, les curies de 
certaines enzymes de En glycolyse existent à plus de 
|(K) 000 exemplaires tandis que celles de lu. [î-ÊuiliMnosidase 
ne SWïtrepréîéiilées qu'à quelques unités seulement. El existe 
liofte un Lüji h i- II:., «me régululkui permettant à lu cellule de 
posséder les dillércnLes enzymes nécessaires à son rnétabn- 
lismedetMiseei d’ëc&ftomiser celles demi les fondions ne soni 
pus indispensables. 

Les IruViiüx de Jucub et Monod, qui leur ont valu le pris 
Nobel de médecine en 1 9(>5 , sont à la ha.se de ce que f on con- 
naît actuellement sur lu régulation génétique. 

Lu connaissance des mécanismes de régulation permei , ait 
niveau industriel, de travailler dans de* conditions optimal c s 
de production Cf le cas échéant, de * dérépu 1er * une voie par 
des moyens génétiques afin d'ubleuir un métabolite rn grande 
quantité. 

5.2.2. Facteurs de régulation 

5.2.2. ï. Enzymes constituttves 

Les enzymes constitutives font partie du pool normal ce 
permanent de la cellule. Elles suint humées à des vitesses et 


des taux cunslants, quelle que soit E’aeti visé mélabolitpie de la 
cel Iule . 1 elles sont les. enzymes de I a gjyoolyse qui ussurerl la 
production d'énergie dans la cellule. 

5.2. 2.2. Enzymes tnductibSes 

Les enzymes adaptatives ou inductibles ne sont norma- 
lement présentés qu'à J'ctàt de traces dans tes bactéries, mm 
leur synthèse csL amplifiée considérablement Cil présence de 
leur substrat, 

Lu p-^ubetusidase est un exemple classique d’enzyme 
inductible qui a lin! I‘ objet d’un erurd nombre de tmvuux. 
Une souche sauvage d’E, ccnTi, cultivée en présence de glu- 
cose, ne synthétise pas de JJ-galaeEOSidlüse. Dans un milieu 
contenant du lactose comme Mule source de cuibone, elle 
produit l'enzyme massivement t plus de 5 000 molécules par 
cellule), Dans le cas pr-ii*ezii, c'est le lactose, le substral. qui 
joue an râlé d'inducteur. 

$.2,2,3. Pepression enzymatique 

Le processus de répression enzymatique est opposé ÏL celui 
d’ i nducti i in enzymatique . Lorsq ne I ‘ cm culti ve des E. citli sur 
un milieu synthétique contenant un sel d'ammonium comme 
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Figure IV.22 - Le code génétique : le code se lil de ilmiérieur vers Intérieur. 


seule source d'nzrrte. les bactéries doivent posséder mutes les 
enzyme* nécessaires à lu .synthèse des lit acides aminés tons- 
HlKilifü des proteines, Cependant, u L‘on ajoute au milieu un 
acide aminé, Je tryptnphaitç pur exemple les enzyme* impli- 
quée* dans sa synthèse disparaisMld rapidement de la cellule. 
Ce phénomène esl connu scius Je nom de répression enzy- 
matique, qui csi dite coordonnée lorsqu '-elle s'adresse non 
pas Mulemenl à la derrière enzyme de la séquence de sis», 
lions mais toutes les enzyme* de cette séquence. Ce phéno. 
iitèite s^pund îiu principe général d'économie de la cellule 
telon lequel la synthèse d'une uu Je plusieurs enzymes 
arrête lorsqu'elle* «e sont plus indispensables h ta cellule. 
En général, l’ induction est le propre des réactions de dégra- 
dai ion. La répression s’exerce au contraire au cour* des réac- 
lions de syntitèses. 

5 , 2, 2r 4, Répression paris catab oiüe 

Cenain& subirais énergétiques majeurs comme le glucose 
inhibent la synthèse de nombreuses enzymes inductibles et 
tikiik celle d'enzymes intervenant dans la respirai ion er le 
transport des électrons. Ainsi, l'addition rte glucose dm un 


milieu de culture réprime la fomnatiun de la J3-galactu^idüsi . 
meme en présence de lactose. On peut supposer que la 
haetêne utilise de préférence la voie catabolique; la plus 

simple, c’esidt-dire I;I giyeolysc OU la fermentation, en blo- 
quant Lo i.ue s les -noires voies cataboliques productrices 
d'énergie. 

S, 2.2,5 Divers types de fériés 

Sur UiJHoEéculc! d'ADN, k> séquence?, nucléotidiques sont 
rcgiwpces en gènes < régions de l'ADX responsables de 
caractère* génériques t Tonies régions de l*AI>N n'ont 
pas lu même siaoifiotim physiologique, On peui distinguer 
en effet qmnre type* de gènes, 

* Urnes de struchi». ils portent l‘ information génétique 
autant pour une protéine spécifique (une enzyme par «cm- 
pki. 

* Ginrs régulateurs. Ils codent aussi pour une proteine 
dont lé riile est de cmtrôlei l'aclri ilé d’un jzêilé de strtlcIUie, 
Cette proteine, appelée repreneur, possède une affinité spé- 
cifique pour certaines régions de F ADN (le* gènes opén- 
îeuîsl. 




* Gènes npcratairs. Il s'agit de région* de l’ADN tien» 
ccttLiirles muis qui peuvent être m'unnut^Jt- façon spécifique 
piii les tépresseiifs. Ces gtnes sont situés au début d'une 
régit w comportant »m on plusieurs gènes de structure doit ils 
peuvent jured cnntnoler la Irjiscnption. 

' Gèitra prurttaleuni. Adjiicenls aux précédents, ilü ser- 
vant dç si 1(4 de fixation de I 1 ARN polymérase ADN depen- 
iLmie ci pcrmclienl Ainsi la mise en mute de ta transcription, 
(Toi) leui nom. 

Un ensemble comprenant un ou plusieurs gènes de struc- 
ture CunLijtus, un gène opérateur, un gène pronfcutcur cl éven- 
tuel lemenl un gène régulateur cnnxtitue un opérait Ile gène 
régulateur rat parfais situé sur une autre regiun de T ADN). 
Unopéron est dots un groupe de gène* de structure liés fone- 
Liunuellemem. adjacents sur le chromosome et dont les 
expressions sorti «oms la dépendance des mêmes gènes régu- 
lateurs. I .'opérateur tient *nus son contrôle la transcription de 
rcnsemhlc des gènes de slnicturr. 

Ces gènes sont monoblocs «5 lotalemeni exprimés, ils re 
comportent pus, comme dans le cas- des gène» eucaryotes, dés 
régions significative |r)tHU| tri des régions apparemment 
sans signi fÏL'iiliun (Inlnuts) qd seront éliminées Surs de la 
phase de uiuiursuion de l’ARN messager (phase qui n’existe 
dune pas chez. les pmcaryutra 11 

5,2,3* Fonctionnement de l’opéron 

L. ‘existence de tous Lé* éléments du puzzle est donL üÇtuet- 
IçTnçitdçmnnlrëç. [.’hypithéscde JacohfltMpnnd reste tnte- 
kmçiît valable plus de 5CI année* après avoir été émise. 

l.’opémn lactose. qui a été le pins étudié, cumpurte : 

- l gènes de structure, /.. y et a, cnmigus sur te génnmte 
d'E. crjJj et codant la fl-jjubcttfHidase. la galacimidc per- 
méasc cl la Hiingalaelciüide-aLCIylIrarisférase, 3 enzymes 
impliquées dans lu dégradation dsi lactose : 

- 1 gène opérateur, a, qui contrôle les 3 gènes z, y. a i 

- 1 gène promoteur adjacent »u gène ■-> ; il e*t contrôlé par 

le gôtte répiliileiir i . 

[.’cnxemhle frinctmnnc de la façon suivanlc ton l'absence 
d‘ Inducteur aliKlose), le réprcSsesir iprutéinej codé par te 
gène i se fixé *ur Pc site spécifique (te ropéraleui.cmpcçhani 

ai ns. la IrinHcription des gè nes de xlniciurc de L'npéran 
lactose : la synthèse de* enzymes est réprimée. l.asrsqiM.- 
l' inducteur (lactose} rai présent, il établir des liaison* com- 
plémeniaire* avee le répnesseur pour former un complexe 
ràpmisseur-înducreor. les modifteaiions k suueture du 
repncsseor lui interdisent de s’associer à l'operateur o, Les 
gènes de structure sont transcrhs.en.ARNm : la production tte 
l’enzy iw est effective. Cette interaction entre l'inducteur et le 
rem raseur est réversible. Le redresseur libéré retrouve son 
ikii vi té iniiiule. Ois peut donc considérer le répressif comme 
une protéine présentant deux sites spécifiques de fixation, 
l’un puur l'inducteur. l'autre puur lé gêirt upérateur. De ce 
faè. on dit que l'opéro» latiose est un système inductible 
(fig s\ 23 J r l.’opémn tryptophanc est. lui, un système 
rêpressihle, hu effet, le .système est dans son état normal, 
fonctionnel, c’cst-à-dire que Je tryptophanc est synifeuisé- 


[ntcrvicrmmt ici les mêmes éléwetns qu'au cours de l' induc- 
tion, à savoir une série & gènes de struciurequi communient 
la synthèse de» différentes enzymes de la duune de biosyn- 
thèscct un gène operateur Deux points pari icw lices caracté- 
risent ce système (fig. 11 . 24 } ; 

- le gêne régulateur produ t un répresscur i ncomplet. donc 
i ïi. te tii', incapable de s’unir à l’opérateur ei de bloquer son 
activité ; 

- un élément nouveau, le cnréprrsscur, est susceptible de 
se cumbiner avn: le répresscur pour le compléter eL Lui rendre 
sa pleine ac I ivité. Dans le eus de la synthèse du Lryptu plume au 
coure de Laquelle interviennent plusieurs enzymes. c’ral le 
tryptophane, le produit final de la rcactit®, qui joue le tôle de 
corépresseur. 

5.2.4. Régulation allô stérique 

Au cours d« la régulation de la synthèse des enzymes 
? induction Ou répression», le niveau maximui ou mimni-.il 
d'activité ne peut être utieini qu' après. une phase plus ou 
moins longue de latence. Un autre mécanisme de régulation, 
celui qui régit l’activité enzymatique, peut intervenir, au cou- 
lîàtre. sans aucune période préliminaire, provoquant un chan- 
gement immédiat do métaboliMuc. Toutes le*, étape* du méta- 
bolisme peuvent être soumises à ces modifications. Les 
enzymes responsables sont appelées iilEuxIcriq ucx Deux pro- 
priétés principales les di stinguent des enzymes isoAlériqura : 

- elles «lut inactivées ou inhibées paï dés composés ou 
effecteurs qjuîn'nnt aucune analogie sinicturale avec le s,uhs* 
[rat de l’enzymB l 

- dieu possèdent au moins deux sorte* différentes de siies 
de ecmibinaixon permettant l'allachemcnt Je petites molécu- 
le* : les site catalytiques. occupés par tes substrats, les sites 
allofitériqiics correspondunl aux effecteurs ailostériqucs. La 
vitesse de la réaction enzymatique en fonction de la conceu- 

tr.iunn un substrat ^inscrit scuis forme d’ une courbe xigmnïde 
« rtturi pas hyperbolique comme' celte est observé avec tes 
enzymes isosteriques (jnictiaeLiennesb 

Dans les chaînes de biosyathésc, les enzymes qui intervien- 
nent dujis les premières étapes des séquences de biosymbèse 
senti alkistériqite*. Lcuractivitécsi sujette fi on phénomène de 
rélro-inhifriticm (feedback inhibition) pM le produit final qui 
résulte de la série séquemiellle d'étapes. 

5,2*5. Application à la production 

do biomasse et de protéines 

Les « fermentations industrielles » i partir de 
substrats économiques ( mélasses, lactosérum, 
hagasaes . . . ) ont souvent pou r but 1 a production de 
biomasse (levure de boulangerie, levure diététi- 
que, compléments alimentaires pour animaux, 
Ces producEions sont rarement purifiées. De 
nombreux micro-organismes, fongiques ou baeié- 
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R é près se u r RèprèssèuT 

□ G(ff iftOClïif 


Figure W.23 - Représentation sciièmaUqua de ropéron lactose ©t d© sa régulation. 

En l'aPssnM (te nnductour [un (î«gaSctosde), (e rèpresseur. code pas t gêna i, se fixe à l'coéraiaur o ei empêché la transcription 
des gène de structures z, ÿ et a. respectivement de la C-galactositfase, de a perméase et de le trensacètylase.. Lorsque l'Inducteur 
est présent il se fixe au répresseur, lui ûawvant une conformation inacbve incapaütede se fixera l'opérateur. pamneitantamsi à l'AfiN 
polymérase fixée par la subuniie s eu gène promoteur p de transcrire les gènes de structures en ARNm polycislmnique. Cependant, 
l'Afitë polymérase ne peut fonctionner que si te gène p esi compne a i& protéine lécepirice de «‘AMP cyctgue lCRP} activée par 
l’AMPt (là gluCOse empêche catte acfivel-on ; effet glucose). 



Ré près se ut 
i n □ c t i T 


Represseur 
□ ce if 


Figure? IV.24 - Reprê§ei”il5U@n- seMîflaticjuê dé ÏOfJéiWi Ityptophane et de sa régulation. 

En l'absence du corépresseur [te Iryplopharw), le rêpresseur, code par le gêne r, ns peut pas se fixera l'opérateur o, les gènes de 
structures peuvent être transcrit en AFINm oer ■ ARH polymérase. En présence du corépresseur, le nèpresseur devient act .1 *1 f.e ilw 
i l'opérateur, empêchant la transcription de gènes de structure. 





riens, peuvent être utilises et sélectionnés en 
fonction tk leurs caractéristiques : stabilité géné» 
tique, possibilité de culture lui continu, spécificité 
pour le substrat, rendement, exigences nutritives, 
facilité de La séparation de la biomasse, etc. La 
production diacides aminés n'est pas naturelle 


car, du fait des régulations, les cellules ne produi- 
sent que les acides aminés immédiatement incor- 
porés dans ks protéines et il faut donc uti liser des 
souches mutantes dérégulées (une souche de 
Mkrococçm gtuiamktts sert pour la synthèse de 
L-glutamine). 


6. Autres métabolismes 


6.1 . Métabolisme des lipides 

Les h pûtes sooi. rappelons-le. des esters acides gfMlpnicte 
moléculaire élevé. La oellule bactérienne, comme ieute& les 
cdkk* vivantes, contient des Lipides. Les «uymes mienj- 
tHennes qui les dégradé ni (ou lipùses) transforment te snbsInJ 
en ses deux imnpûsüJiLs. acide gras ei glycérol, s'il s'agiiid'un 
glyeériiie. L’un el l'antre SOflitéiiitégiésdHiij; IcniéliihoLLsmc 
inlcnnédiain'. le prem ier après a»n:r été Cran U'nrmé en Irig- 
ments diçartKHiés, puis converti en acétytencnzywc A, le 
second représentant un des intermédiaLncH triïarbunés de h 
voie glyüolytique.On peut aussi rechercher ces ett/vine». dans 
un but diagnostique. On distingue par convendun les LLpases 
vraies qui «légftuknl les triglycérides insukbkscunum: la ifi- 
buiyriw, les capables d L hydroly*er d'aurres subs- 

trats tel k les HLVfjjj (esters du wrtiitot et d'acides grul et la 
lécitlkiitiise. 

Ce. trvpkalis ou Yarrowia tipotyiica suait utilisés pour 
l'üssiuiLI ulion des hydrocarbures et dérivés. 

La production de lipides, par des micro-orgariMnes 
(jusqu'à 30 Hï du poids sa’ de certaines levures et champi- 
gnons) est une suture économique. Pur exemple, l'acide ara- 
dndtMiiquc par Mortier-eîlû. 


6.2. Métabolisme des acides 
nucléiques 

Ut dégradation des acides nucléiques, ADN et ARN. 
conduit à ta libération des nucléotides qui pounom êue utili- 
sés 1ms des synthèses d'ADN et d'ARN bactériens. La 
recherche des ADNases. présentes chez les Siaphyfococcus 
pathogènes par exemple, se faâl sur une gélose b l' ADN ; ces 
lwi ." mes étant le plu% smivent des exoenzymes,. la disparition 
de l' ADN du milieu révèle leur présence. 

La synthèse industriel k df nucléotides çi de nwléosides 
par des couches miembiernes pomme ,n, ftrtvi- 

htKif nam ou Bacitht* est courante au Japon (J 200 ban de 
CMF utilisé comme eshimstmr de gmll). 

La source d'énergie de tous le*. orgupusineschLminiraphes 
est U meme: elle provieni toujours de l’oxydation décom- 
posés chimiques. Une grande variété de types métaboliques 
peut être défi nie en faisant appel à deux critères : la nature du 
composé « donneur d'hydrogène » et cette du produit 
« accepteur d 1 hydrogène », 


7. Types métaboliques 


7.1. Lithotroph es aérobies 

Les bactéries L'himinlithotrophcs aérobic» tirent leur éner- 
gie de l'oxydation de substrats inorganiques. C'est l'oxygène 
atmosphérique qui est l * accepteur final d'électron* . Orrai ne* 
de ces batteries peuvent oxyder également tk» comprises 
organiques. Pour synthétiser leurs constituants cellulaires, 
elles utilisent le LÛ, comme seule source de carbone. La plu- 
part sont des bactéries dw sol . Cotai ne* jouent y rs rôle extrê- 
mement important dans Les cycles biologiques naturels. 


7.1,1. Bactéries nitrifiantes 

Ce sont des germes strictement aérobics qui sc dévelop- 
pent dans les couches superficielles des terres meubla et 
dans Les eaux polluée» où ils participent activement à 
l'épuration biologique. Les Mitmsommas oxydent l'azote 
ammoniacal en nitrites tandis que Içs Nrtrabpcier com- 
plètent te travail précédent en oxydant Le» nitrite» en 
nitrates. 
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7,1,2. Bactéries oxydant le soufre 

R Iles ippùJlieiüieni à deux groupes lits diffë renLs. Le 
premier comprend les Be^paUta et les Thïnthrïx. cirgu- 
jiismcs 1res proches des algues bleues mats non photosyn- 
(hdiiqucs : le second est ceint des nirofrflfftfttf Pelits 
bacilles à U ram négatif, à ci K polaires, rencontres d..in^ le 
sot et les eaux. i U sont caractérises par leur résistance extrfe 
meuvent élevée ït l'acidité : ils supportent en effet un pH 
voisin de 1 . Ils oxydent les diverses formes de soufre réduit 


et assurent la formation dos sulfates Ce sont de redoutables 
agents de corrosion < maladie de la piem:. ■corrosion des 
canalisations). 

Les Thiubfitillus interviennent aussi dans In biolixjriutmii 
des minéraux . . . ' :ce pmerdr demande des pli très 
arides Idc 2 il 3 ) qui peuvent ëLre obtenus par le métabolisme 
micro bien Ions de l'oxydation des sulfures ou du soufre en 
acide sulfurique, pmnellanl ainsi i 'exploitation de minerai à 
faible teneur. On récupère ainsi du cuivre, du cotisait, de l'ura- 
nium, etc. 
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Figure IV Z5 - Schéma de la biolixiviation dans les mises de cuivre. 

Le minerai concassé est arrosé mie solution acide contenant les micro-organismes (TTitofcacüius), les liquides de ruissellement 
sont récupères (une partre est renvoyée sur le las} et irait-frs par passage sur un 1 de ter. 


7.1.3. Bactéries du fer 

et du manganèse 

Ûn aifrihuc a (nus groupes de micro-urçtanisnicK le pouvoir 
<f oxyder les ions ferreux en Ions ferriques : 

- les bactéries f |amenleu«s et à gaines du groupe tyhif?- 

ïvlitm. LepUrlhùx ; 

- les haderci du genre f/rjJ’ti'iwrWtij ; 

- cenlams ïhiobuciihts. 


Les Sphticftnïha, à vrai dire, n’ont pii-, lent place parafe les 
OrgaillÈOiei ehimiûlithiîtrûphes. Its oxydent en effet tk nom- 
breuses substance* organiques et sunl connus pour participer 
activement ,:i Lautoépuratmii de certaines eaux polluées. 

Au cours du traitement des eaux usées par les boues aictL- 
vees. il> sont quelquefois responsable-s du bitlking^ c'esl-à- 
Jire de leur prise en masse, éJïlpèchailL ainx-i mute épuration. 
La précipitation de fer au niveau Je leurs gaines n'eit peut- 
être qu'un épiphénomène et ravi pas le résultat d'une oxyda- 




dû» directe. Let Letmuhrix, en revanche, wniem cnpgés 
dLrDcltmcîiL dans les rvaclivn» d’uxydaJlioTl (oxydation du 
mangancKc'i. 

Les Golfhmt'IkK bactérie* pédcmeuldc*. sc renconirem dans 
les milieux naturels contenant dw fer, en particulier dans 
eaux pures des. uu irisations où «Iles s'imprégnent d'oxyde 
ferrique et pnnHlilmenl iIcsimssh visqueuves capables (Tobs- 
timer totalement La lumière de* vuiKhiite». 


7.2. Lithotrophcs anaérobies 

Les bactéries litluotraphes anaérobies sc distinguai des 
pnsoédentes par La remtre de I ’ accepteur d'élections qui est ici 
UH compose inorganique an ire que l'oxygène. Il s'agit le plus 
fréquemment 4’ un nitrate ou d’un sulfate. L'hydrogène 
gazeux ou des composes soufrés comme les sulfures ou les 
thiosulfates suiH les doruteur» d'hydrogène. 

7*2,1, Réducteurs de nitrates 

La réduction des. nitrates en nitrite* (Ml en ammoniac est 
effectuée par un très grand nombre d'espèces microbiennes 
banales f£. &>IL BaciUus, Psratkvmvw), Le groupe des 
cMuimfiuids jrfrrtTo ïwtm c’est-à-dire réduisant NO 3 eu N ; , 
est beaucoup plus restreint. Il comprend, entre autres, des 
lithutmphes comme T. tiemtrijicans, uxvdunl les Composés 
réduits du soufre et réduisant NO - 1 en N< )\ NCJ puis N-. Celle 
oxydation des produit* «mirés ne nwu avoir liçu en imaJro- 
bhwe qu'en présence de NO 1 . 

En ouuplanL les hartérirs nitriluüstèi (qui iriUihfomiénl 
Ladite organique en nu rate i avec des bactéries déntLnfuuiles 
{qui transforment le* nitrates en auuLeJ.un réalise la baie bio- 
logique d'une station d'épuration d 1 effluents organiques. 

7.2.2. Rédycteurs de sulfates 

Les bacténcH su I f alu réd u c tri ces sont les agents biologique** 
majeurs du processus nature] de réduction du soufre. Elles sont 
hien connues en raison des phénomènes de cornas lu n des 
mcLuua femeua dont elles sont responsables, Germes tfbsqUt- 
taire», un les rcnamlre pratii^iierncrt toujours dans 3e sol. les 
eaux douces ois b* eaux salées. L'espèce type est appelée 
D. dçsulfuricam a cause de son [Wmiir ét tninsformalion des 
sulfates en ILS et de sa ferme incurvée. Fendant longtemps, 
nu a rra à tort que ces germe h avaient spuaulé, iTuù l’ancieii 
nom Sparovibriodeialfurifans. Germes anaérobies striclfi, ils 
se développent pourtant dans des Mines vol sine* de 1 1 né ru b ki se 
ci ntf une faculté de ré*i»lancc hssct exceptionnelle vis-à-vis; 
de l’oxygène. Ils possèdent une hydrogéiuLsc. Ils utilisent le 
comme sçnle stmrre de carpune, 1 ' :m itv aminé ou ammo- 
niacal et même l'inutt uimu&pbérique eumune source d'azoïe- 
Capables d oxyder l'hydrogène gazeux, ils peuvent aussi 
vivre en hélémtrophic, en oxydant des, substrats organiques 
comme blaclateOulepyrucalt. On utilise de telles substances 
dans les milieux de culture pour favoriser leur isolement. 



7*3* Organotrophes aérobies 

Le donneur d’ hydrogène est ici un composé organique fl* 
L'accepleur n’esl nuire que l’oxygène moléculaire. Ce type 
métabolique: extrêmement répandu comprend- de nombreux 
schémas. La nullité du substrat et du produis formé à la suite 
de l’oxydation dois dire prise en considération pour les 
élabl ir. 

7.3.1. Substrat oxydable 

Le groupe des orgatiotrophcs renferme des types capables 
d'oxyder seulement quelques corps organiques : Dipiococcus 
g lycinaphUiu û’en utilise qu'un saisi, le glycuculk. D'autres, 
à l’opposé, peuvent dégrader des divines de substrats : les 
P^'tihmmnî sont certainement les plus richement doués 
(certains d'entre eux. peuvent oxyder plus de 90 composés 
organiques différents). En fait, an peut affirmer que très rares 
%PRt les substances organiques qui ne smtL pas biodégra- 
dables. 

7*12, Procluït oxydé 

D’urne fii^on générale, L'oxydation du substrat eM cutirptèie 
et abuulilàlafurmalioidegiizt jrbunïqiiÉ et. en même temps, 
Ij CTiHssaiice du germe est assurée. Certaines bactéries, en 

revanche, ne posséder» pas les enzymes nécessaires i mules 
le» étapes 4c la dégradai ion.- Un produit va alors s’accumuler. 

Il sera CUnurtériiUhgiM!' du. type dis ■nicm-urg.iiiusiiii;. lélh -.'lit 
l'acide fumariqiie* l’acide citrique, l'acide oxalique et, sur- 
tout, Lucide acétique. 

Les. bactéries qui synthétisent ainsi de l'acide acétique au 
cours de leur croissance sont appelées bactéries acétiques. C ht 
Ira utilise pour la fnbricalion du vinaigre à partir de substrat* 
alcooliques comme le vin ou le cidre. El les oxydent les aldé- 
hyde» et le» alcool» primaires en avide acétique jusqu'à 
l'épuisement trrtal du substrat. 

Oti en reconnaît deux groupes ‘ les dcf^uruvroyl vils polai- 
res catalysant toujours une oxydation incomplète avec pro- 
duction finale d'acide acétique el le* iXieivbactcT avvi.ullp lis- 
sent cette première étape pui» vouvenissom en usi deuxième 
temps L'avide acétique en CCK, et H ,0. 

7.4. Organotraphes anaérobies 

Ç îti les dist ingue des prcc&fcnU par la nature de l ‘accepteur 
final d’hydrogène qui çsl le nilrulc, le sulfate ou le -cariitMialc. 
On retrouve dan* ccltc catégorie bon nombre 4c iriicro-orga- 
nismçs décrits comme chimicililhtHrciplies anaérobies. Beau- 
coup d'entre eux sort en effel capables d'oxyder des compo- 
ses organiques. Tel est le vas de certains sulfutoréduvleurs, de 
nombreuses bactéries méthanngènes-, de même que de» 

réducteur* de nitrate*. 

Celle distinction est pu renie tu formelle ■depuis que l’on 
viuujuÎi les mécanismes moléculaire» enjeu (voit S 4.21. 
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7,5. Organismes fermentants 

L.j fermentai ion est encore uni; o&ydulinn biologique an 
court de I üxj-ul'-I le l'ac cep Leur lirai d'hvJn^ére irht un com- 
posé organique, Cet accepteur pcul être un produit de dégra- 
dation du suturât osydablc ou une aisirc si,il?si !ltvîc organique 
présente dans le ni il ieu Le substrat oxydable peut aussi jouer 
ce double rôle : à la fois source d'énergie el accepteur d’élec- 
ircuts libérés. Quelques exempt» cnn été décrits au S 4,] .i . 2 , 
\fi$ fV.2Q'k 

7*6, Archéobactéries 

Ce groupe dr bacleri» atypiques n‘a fuit l'objet d'un clai- 
rement cohérent que vers 19SU. C'c.sL l'analyse des ARN 
rihosmnatnt qui a permis de mettre :iu jour les relations de 
parenté entre haloph \ les. raélhîiivogéncs <1 su I PothcmiopiiiEcs. 

Les haluplsiles semblent descendre des méthunogèAes, 
Certain» méfhanogèues présentent d'ailleurs uftcconcenlïu 

lis s : l !■ . V I le I lI.i:i ■■ Il'i 13 . Is i| i 1 :=m ml- I !-:i I- .1 a vEn !•. < 

(aérobics! auraient pu se différencier à partir de ces mdthano 
haloplii les (anaérobie* > eu C-ndiipuni i à I ' apporii èm de I ' ■ i s s 
gêne dans l'atmosphère, La grande majorité des sulfotlKrnio 
phïlescsl séparée du groupe niéÜliülOgèrie/baluflliLle, menu; si 
certaines d' entre elles (les ihermûcocealesï eu sont relative- 
ment proches. Worre dwi re tes arehêobuctiéries cndeui gran- 
des branches : les uTthéobaetéries « diverses » ieuryotes}, 
avec les mcl hiinngcncs . les haloph iles et les LhcrmococcaEcs, 
d les itnrhénbtiL'Lcnes .. uncestralcs * (crénolcsf tjui regrim- 
pent mures le* autres Kulfothcrmoptiilcs 

La découverte la plu-, importante fut faite en H77, lorsque 
Woeseet ses collaborateurs L>'nrfcai|ufcrent nu problème de la 


phylogénie des bactéries méEhannjrfcnejs, Pour lin. les bacté- 
ries rueilwmogènes étaient représentatives d'un groupe 
d'organismes- de l' importance des eucaryotes ou de routes les 
bactéries non îiitithariogénes. Il proposa de remplacer Li divi- 
sion binaire du monde vivant (cucarysnesr'ppncpryintes) pur 
une division tripanite entre eucaryotes, eu bactéries (ou bac- 
téries « vraies »> et ardWobuctéfies (les- rilé[hanugfci*>l. 

L'appellation « archénhactërie ■■ fait référence à La physio- 
logie des méLiianogéries, qui -^inbLc adaptée aux conditions, 
de raimübphère Lcr resire primitive (biorop» dépourvus 
d'oxygène cl riches en hydraté ik moléculaire cl en CO,). 

Depuis LûHÊieinpsJes haiobaetérieseï k-sdtemoaadopbi- 
Ics av aient Miselui la curiosité par la si raclure de leurs lipides, 
mciuhranaircs, Chez les eubacié ri.es et 1» eucaryotes. les lipi- 
des sont formés par l/assuciatiun d'une moLéeide de glycérol 
et de iléus molécules d' acide gras par l' intermédiaire d'une 
liaison ester. Par contre. Icslwlophilcs ei lcMhcTmn;icidopbi- 
les se distinguent des eubaetdries par trois caractéristiques 
principales : 

la paroi ne contient pus de peptidoglycaiie : 
les lipides membranaires sont des chaînes aliphatiques 
liées par liaison éther au glyoéroHet rwn ester \ : 

les AkN de transfert ne cunlieititent pus de Lhyrtiirie. 

J. es archcobactêries se reparti ssenL en trots groupes. 

7.6.1. Méthanogènes 

Ces baclérses du su] ont te pouvoir de produire du méthane 
il partir de carbonate. Elites tirent leur énergie de l'uXydatiufi 
anaémhie tlç composes mineraiis lui de substarures nrguni- 
qties simples, comme l' acide formique ou certains acides gras 
supérieurs . Ces bactéries dites méthaitugèiie-. comprennent 



Figure IV, 2b - 

a : Pyrococcus luriasus 
u : ThermocoKUS agnregans. 
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quatre sntut-groupes différencias peu* Lur rtk>rp:Wkïg,ÎÈ : Lfci 
Metbanohaeterium mm ïpnruléh, les AfethambaciUus spuni- 
[«-, les M( , rk(.rtfj)WtT«.î ci [«s Mf thtinaitiri-ina. 

Ivts arcteotvacLén es, mtthfliwgÈneH sont toutes anaérobies 
strictes. Le mécanisme Je synthèse du rdethané tait intervenir 
Je nnînhricii*ç* cr/.ymç* «s cnenzv mes que I ’tm ik trouve que 
chez «s micro-organismes. La plupart des méllHiwgêncs 
vivem à des [empéiauires comprises «ms 20 ei 50 “C, mats il 
existe également des espèces thermopWIcs et même des 
hypenhermophiLes, tel Sfeiharwpyrus. qui rivaliseni avec 
Pynuiictiumen croissant jusqu'il 1 10 9 C. On trouve toute» les 
larmes passible*; rl imujjLnubks dbe/ les méütajiügèines : 
ccK|ues. bacilles, spirilles, de. 

On les rencontre dans tes zones, profondes des élangs, des 
marjiï, des tourbières, dans les sources chaudes terrestre* et 
sous-marines, dans le tube digestif des animaux (l’homme 
compris) où les conditions iTanaefubiose favorisent leur 
développement ; les « feux follets » en sont une inamtesta- 
lion visible. 

Ijc méthane produit par les méltianogfenes explîtpie Sa pré- 
sence de «S « feux follets * que l' cm observe puriuis il Lu sur- 
face d'eaux stagnâmes. 

7,6.2, Halophtles extrêmes 

(Halobacterium et Halococcus) 

Les archéobactéries halophîies {« aimant le sel *), encore 
appelées hidôbacidrieÿ. vivent dans les eaux S forts teneur en 
chlonire de sodium {NnCIl ce K les Lacs salés et les marais 
suJanis. Certaines, appelées haloakaliphiles, vivent dans les 
Lacs de soikIc riches en carbonate de sodium, ï des pH voisins 
Je 10. 

Lçs Haîobticteriuni sont des bacilles qui pfriivent dnirlpèr 
de forme au cours de leur croissance , Lcs/fcfflt'rîceju sonl des 
coques avec une paroi rigide, Toutes ces arehéobacte-iirs stml 
des hatophiles extrême* obligatoire*. cc sont des bactéries 
marines aérobies strictes possédant un système phatosynthé- 
uque simple h base de bactériüriiùdcipsjiie. 

Les baLobactérics stml connues et étudié» depuis lort,j|- 
trmpH car elles étaient souvent responsables de la dégradation 
des aliments â l'époque OÙ çeux-cL étaient conservés dans le 
«1. Les aliments pourrissaient m prenant une couleur ronge. 
Celte couleur est due à une protéine, lu bactériorabérine, qui 
leur sert d’écran protecteur corlre les rayons solaires. Les 
b a Le bactéries sont responsables «le Lu coloration range des 
mirais salants. 


7.6.6, Thermo -acid ophi les 

Les ihçrmoadtkiphi les v i veut a ta I iris à haute température 

(entre W et $0 *C) cl à pH acide (compris entre I cl 3). Les 
Sutfafabiu ri les Tkermnpiajima aérobies qui vivent en sur- 
face: ont été découvertes au début des années. IMÎflt, dans des 
résilias de mines de charbon en combustion loue et dans les 
sources chaudes ( solfeiares) du paie de Yellowitotie. 

Ces nuem-urgiuliïiiij» ubliennenl leur énergie dé l 'oxy- 
dation du soufre en acide sulfurique. Certains sont initotro- 
phes, d’autres sont çhimin-aulntropheR et peuvent assimiler 
dircetïnmrt le carbone minéral en utilisant l'énergie libérée 
par la réduction du soufre, La plupart peuvent vivre à des 
températures nettement supérieures à 80 n C. Par exemple. 
Pymcaczm Jutmtus (* la coque brûlante furieuse » ) et 
Pyrobwufum isfanutieum (*lc bâton brûlant d'Islande 
croissent & des températures comprises, entre 85 et I WJ 'C : 
ce sont des- « hypentiermophiles ». La découverte La plus 
spectaculaire fut faite dons les sources chaudes sous- mari’ 
net. Dans cm biotopes. La pression permet à L'eau de rester 
liquidé il dés températures supérieures !t 100 ”‘C. Cela a per- 
mis d'isoler, en 1082, Pyrûdictium («tics doigts de feu ») 
«hml la température optimale de croissance est de 3ÛS' : Ü 
et qui -pousse encore à I LfL '‘C, 1 10- 1 1 v fl C restant actuelle- 
ment la limite: supérieure de te mpérature pour la vie sur la 
Tetre. 

Le* iftu - j /r.-. i^jf. * anaérobies vnn| les hôtes, spécifiques 
de* wurecs d’eau chaude sulfureuse, ifs réduisent le soufre en 
H 2 S â partir de substrats organiques tomme source d’élec- 
trom. 

Les protéines des hypenherwiphiles résistent 1 des condi- 
tions de température qui inactivent complètement la majorité 
des enzymes « classiques -. Certaines peuvent être autocla- 
ve** â 120 “C sans perdre leur activité. Cens stabilité est obte» 
nue par le nombre de liaisons irwreinoléculairesqwi stabilisent 
le repliement de la chaîne d’acides amine* sur elle- même. À 
basse température, ces protéines sont bien plus rigides que les 
protéines classiques. Ce n’est qu'à hante température, grâce k 
Lagjlatiun thermique, qu'elles retrouvent |a fluidité indispen- 
sable à leur activité. 

Ijcs membranes de ces archéobactcTies wnf particuliére- 
ment bien adaptées aux très hautes températures. U liaison 
éther. qui caractérise les lipides des aicltéobactéries, est plus 
stable ;i hante température que la liaivun ester des lïpidfe 
classiques. De plus, une couche unique, de même épaisseur 
mais beaucoup plus rigide, remplace la bicuuche trudilrén- 
neÈLé. 


S. Applications du métabolisme 


Un certain nombre d'applications des divers 
métabolismes a été déjà décrit, Il y en a d'autres 
qui font appel à plusieurs métabolismes. Avec le 


développement des biotechnologies, leur impor- 
tance va croissant, aussi bien dans l'industrie 
qu’au laboratoire. 



8.1 . Applications 
agroali me ntaires 

En dehors des quelques applications déjà citées 
et qui sont en général mono microbiennes, la plu - 
part des. produits, issus de l'activité microbienne 
sont te résultat d'actions complexes de plusieurs 
espèces, simultanée ou successive. 

Le rôle des micro-organismes est très varié : 

- les ferments lactiques (laeiobudlles et 
Strcpîornccus lactiques), À partir du lait, ils 
conduisent à la préparation des fromages et 
yaourts. Ils assurent l'abaissement du pH du luit 
(par la production de l'acide lactique) et V élabo- 
ration des caractères organoleptiques lors de 
raffinage des fromage# {grâce à des enzymes 
protéolytiques). Lu fermentation lue tique est 
encore mise en œuvre dans la préparation de la 
choucroute et dans la conservation du fourrage en 
silo : 

- les différentes sortes de fromages se dis- 
tinguent par une fermentation secondaire : les 
bactéries propi uniques dans l'affinage et la matu- 
ration des gruyères et emmentals. Les Klwyvero- 
myc es, les Tnrnhpsis et les Cmmks sont majo- 
ritaires. dans Je fromage de type cantal, les 
Debaryomyces dans les pûtes pressées ou à croûte 
lavée. Des champignons filamenteux ont égale- 
ment une grande importance dans cette industrie, 
en particulier Pénicillium et Gewridmm candi - 
dam. Ces champignons produisent le feutrage de 
h surface des fromages de type camembert 
(Pe, camembertn), les veinures bleu- vert des 
fromages à pâtes persillées de type roquefort. 
(Pe. mqueforiule t J' aromatisation des fromages a 
pâte pressée de type saint-nectaire (G. camiicittmi. 
Ces espèces possèdent les propriétés suivantes : 
consommation d'acide ludique, protéolyse et 
tîpolyse. qui jouent un rôle dans la maturation des 
fromages. L'évolution des micro-organismes au 
cours de l'affinage est caractéristique de chaque 
type de fromage car elle dépend très étroitement 
du « processus » technique ; 

- dans la fabrication des saucisses et saucissons, 
des moisissures et des Levures sç développent h la 
surface des boyaux et des pièces de viande fermen- 


tée (Pe. chrystijjenum, Ge al richurti f ru gratis, C'a . 
déformant, Ca. wilmioides. Dehaiynmyces liait- 
senii, Rhodotonda nibra...} et contribuent â leur 
aromatisation. Pe nalgiovense est utilisé dans 
l’industrie des salaisons où il produit la couverture 
blanche (la « fleur *) sur les saucissons qui fournit 
une protection efficace, vis-à-vis des moisissures 
contaminantes 

- tes micro-orgaïusmes sont retrouvés dans la 
fermentation alcoulïque, qui est à La base de la pro- 
duction du vin, de la bière, des boissons alcooli- 
sées distillées et de la texture du pain, ainsi que 
dans La production industrielle d'alcool, La fer- 
mentation du jus de raisin est assurée par plusieurs 
levures dont les actions se succèdent pour attein- 
dre différents degrés alcooliques. Les levures des 
genres Kltwekem. Hansetwîa et Hemseniaspara 
permettent d'atteindre jusqu'à 3 ou 4 degrés 
d’alcool, les Smxhawmyces prennent le relais 
pour porter le degré alcoolique à 1 1 - 1 5 "G L. voire 
18 °GL avec certaines souches ; 

- les fermentations des produits sucrés sont 

donc d'une grande importance économique. 
L'industrie recherche aussi certains produits de 
fermentation ou lu production de biomasse ou 
encore les enzymes bactériennes ttab, en 

particulier pour une meilleure maîtrise des fla- 
veurs et des arômes des produits alimentaires. 

De nombreux autres aliments fermentés à hase 
de levures sont consommés dans Le monde, La 
sauce de soja, le plus vieil assaisonnement 
existant, est produite par fermentation du soja 
cuit, ou de b farine de soja délipidée, et de blé en 
présence d’une forte Concentration de sel sous 
l’action successive de moisissures (A. oryzae, 
A. soyar} pendant 3 jours puis de levures 
(Zyxo.tttci-htinwiyce.t rnn.tii) et de bactéries 
(Pediw.occus halophiius) pendant 8 à 10 mois à 
température ambiante. Gentrkum candidat» est 
impliqué dans plusieurs aliments fermentes à 
base de maïs {le kenkey). de riz [le torani), de 
fruits {le poij. 

Les graines tic cacao doivent subir une fermen- 
tation de 2 à 4 jours qui implique l'action succes- 
sive de levures (Sacchimmtyces, Hattsemda. 
Pirhia} produisant de l’éthanol . de bactéries 
(Acetobncterl donnant de l’acide acétique et qui 



conduit h diminuer les leneurs en caféine, en 
snerex réducteurs et en tans m. 

Les effluents divers peuvent être épurés par cer- 
taines especes fongiques, tout en produisant une 
im portante biomasse : usines de pâte ù, papier 
fPtirtïfotnyw varituiïl, pulpe de betterave t'Tri- 
t'kmknna album), distillerie d'alcool de pomme 
(A. rl [Je whisky fGesiriturtt airtiIithiTrji 
vinasse de Sucre de canne tPha.nerocfuu'le 
vhrysmpvrhm!. Les déchets de végétaux peuvent 
être décomposés en compost par certaine s espèces 
ÜlérrnophMés, comme Chaetomittm thennapfiiié 
on Humivoht hmtgiaoM. 

L'utilisation des bactéries, nicthylotraphcs 
[Afothytobiirter, Mi'ifiylfHUN'fus, etc.) permet 
l H utilisas ion du inélhanol issu du met liane dans ks 
industries pétrolières cl d'obtenir ainsi de grandes 
quantités de biomasse, Les levures méthylotro- 
phes peuvent servira la synthèse en chimie fine : 
synthèse d’ATP fCa. bôidiftiit de diliydroxyaté- 
innç el de glycérol t souches mutantes d'HtuLW* 
nula palymorpim), alcool oxydase fPiriua pa.ïto- 
ris}. C. «ritis est produit à partir de I éthanol sur 
lequel il se développe plus facilement que les hac- 
1 iSriax r 

On peut également prenJuire des biomasses à 
l’aide de micro-organismes adaptés à partir des 

paraffines, des mélasses, de lactosérum, de cellu- 
lose ou d’autres sous-pmduils ou déchets fermen- 
tescibles, Les « levures aliments >*. ou POU (pro- 
téines d'organismes unicel Maires), autorisées 
dans 1‘ alimentation humaine et animale, corres- 
pondent â la définition suivante : * Levure tuée, 
privée de pouvoirs ferme ma ires, séchée, n'ayant 
subi ni extraction ni ajout. » Elles doivent appar- 
tenir aux espèces S. t rmiy/ar. K . ittciix n 
K. marxirnux { A’. fmgites}, appelées aussi •< levures 
lactiques », C, uùha. formiez tifuïlyiirci, Picitiu 
panaris. Elles sont incorporées dans diverses pré- 
parations alimentaires comme cxhaustcurx de 
goût, ou pour leurs pouvoirs liant, épaississant, 
stabilisant. , , ,, ou utilisées en Tétât (eus du Jamcux 
« bouillon Kub •*) pour leurs propriétés aromati- 
santes. Elles supplémentent les relations humai- 
nes ou animales en raison de leur richesse parti- 
culière en protéines o 45 Çf ï, en acides nucléiques, 
glutathion, lysine, choline. viiaitiinen du groupe B. 
sels minéraux. 


8,2, Applications industrielles 

8.2.1. Production d s enzymes 

Toutes les enzymes qui sont apparues dans le 
métabolisme peuvent être purifiées après culture 
de micro-organismes choisis comme étant parti- 
culièrement producteurs. Citons quelques enzy- 
mes commercialement importantes car issues de 
bactéries i hémophile s : amylases des BucHius, 
protéases de Thenmis- ti quittions, eellulase de 
Cl. rhermaceltum, etc. 

8.2.2, Production de métabolites 
primaires 

• Acides aminés. L’ utilisation de souches déré- 
gulées (chez lesquelles les gènes régulateurs ont été 
rendus inopérants) pour produire des acides aminés 
a l'avantage, par rapport aux méthodes chimiques, 
de conduire uniquement aux formés naturel les. Lu 
production mondiale atteint 570 000 tonnes pour 
l' acide L -glutamique iMirmrocfus glutamiruni 
produit plus de 100 g -L -1 à partir de mélasses), 
70 (XK) tonnes pour lu L- lysine (Aclmmmbacter 
tihne, Hrevibtirïvnnm Inc lofe nnenstim}, etc. : 66 % 
de la production sert à ta nutrition humaine. 53 hf- à 
la nutrition animale* le reste a de.s applications 
médicales ou industrielles. Les 2/3 des acides ami- 
nés produits sont util isés pour b nutrition humaine 
(glutamate dans les assaisonnements . aspartame 
f asparagine +■ phénylalanine| comme édulcorant). 
Le reste sert à la nourriture des animaux, pour com- 
pléter les plantes pauvres en acides aminés essen- 
tiels (méthionine, lysine). Les applications médi- 
cales ne concernent que l c /c de la production sous 
forme de mélanges d'acide.*! aminés utilisés direc- 
tement au cours des ulcères (glutamine, tiislidine), 
des maladies hépatiques (çtimlline, omithine), 

* Acides organiques, Trois cent mille tonnes 
d'acide acétique et 600 000 tonnes d’acide citri- 
que sont, entre autres, produites annuellement par 
voie biolcehno I ogique. 

La production d'acide acétique est surtout le fait 
de l’industrie du v inaigre avec rutilisalion de sou- 
ches d'Acfrr^JHcfer (l'industrie chimique en pro- 
duit 2 500000 i/an !). 

L’acide citrique, dont plus de 60 c< sert comme 
additif à l'alimentation, est utilisé dans l'industrie 
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alimentaire (boisson, confiture, etc,), rinduss- 
tue pharmaceutique et des cosmétiques, dans cell e 
des plastiques sous ta l'orme d’esters, dans la 
purification des métaux grâce à son pouvoir cliéla- 
tanl. U est principalement produit à pana de mélas- 
ses par A. niger qui possède une forte activité 
citrate syntliétase, ainsi que l’acide gluconique- 
(acidulant alimentaire) ; l’acide citrique peut éga- 
lement être produit par Yarrowia iipolyüca à panir 
de r-alcanes. 

L’acide fumarique (utilisé dans r industrie des 
plastiques) est produit par Rhtzopus nigricaos ou 
R, srrhizus ; l’acide i Laconique (industrie des 
peintures el des plastiques) par A, terreux et 
l'acide kojique par A. fîavas . 

L'acide lactique, très utilisé pour ses propriétés 
conservatrices (boissons, jus de fruits, confitu- 
res...), est produit à partir de lactosérum par des 

LudobûCilhii, 

* Alertais et solvants. Hr dehors de l'éthanol 
(vin, bière, etc,), il faut noter la production de 
butane 2.3-diol par Enterabacier aerogenes ou 
B. subtil h à partir de mélasses ou d'amidon, de 
glyeéro! par fl, subtilis, de xylitol (utilisé comme 
succédané de sucre) par des levures. 

4 Lipides. Ils sont produits essentiellement par 
de nombreuses espèces fongiques {Caïuiida, //mi- 
semtla t Lipomyces, Àspergilius, Clüd&sporiwn, 
Pénicillium, etc.) qui semt eapubles de produire de 
telles substances à partir de substrats divers, tels 
que les n-aleanes, la mélasse, des sucres divers, 
etc. Les lipides produits peuvent être de composi- 
tion très diverse, comprenant des inueylglycérols, 
diuey Iglycérds et monoacylglycérols. des stérois, 
des phospholipides, des glycolipides et des acides 
gras libres (acide palmitique, stéarique, oléique, 
liroléique, arachidonique, etc.). 


Trichoderma reesü est utilise pour la production 
de lipides â punir de déchets agricoles, comme 
Aspergilhis ochraceus, importa ut producteur 
d'acide linoléique. 

* Polysaccharides. Ces composés s’utilisent 
aussi bien dans l'agroalimentaire (géli liant, bal- 
lasts) que dans l’industrie (extraction du pétrole, 
adhésifs...) et qu'en médecine (substituts du 
plasma), voire qu’en biotechnologie (inclusion de 
cellules dans des billes d'alginate). Le 
fnblt'üu /VCC en donne quelques exemples. Ils sont 
extraits de plantes ou d'algues, mais leur produc- 
tion microbiologique a l’avantage de fournir une 
grande diversité de molécules facilement extracti- 
bles (production extracellulaire), en quantité et 
qualité satisfaisantes indépendamment des condi- 
tions climatiques et modifiables en faisant varier 
les conditions de culture. 

■ Vi ta mines. PI us de 1 (M) (XK) tonnes de v itam i- 
nesfdonl 60 000 de vitamine C)sonl produites par 
an, dont plus 60 % est utilise dans !’ alimentation, 
La vitamine B 12 est produite par Propionibacte- 
rium shermanii ou Ps. dnùînfiams : la vitamine C, 
surtout produite pur voie chimique, peut aussi être 
obtenue avec A ce îo ba rte r sidwxyda n s . La ribofla- 
vine est synthétisée par un champignon levuri- 
fornte. Ashbya gossypii, le (J-carotène, qui peut 
servir de précurseur de la vitamine A. l’est par 
Bfakesléü trispora ou Rhodolorula grands et 
Tergostérol, convertible en vitamine D. par 
Sc. terevisute OU A. niger. 

* Additifs alimentaires. Les pigments alimen- 
taires sont de plus en plus utilisés pour rendre plus 
agréables certains aliments ; les problèmes posés 
par les colorants chimiques font que la demande de 
colorants « naturels * est de plus en plus forte. Les 
p-earoténoïdes synthétisés par des levures (par 


Tableau IV.2 - Production des polysaccharides. 


Polysaccharides 

Micro ■‘Ornants nies, producteurs 

Lil ilisalions principales 

Dextratves 

Leuconostoc mesenteroides 

Pharmacie 

Alginatfii 

Azaiohaaer 

Alimentation , biolcchmoiog ic 

PHB ( poly -bydroxybuthynite) 

Atcaligenes lactos 

Ateiyiobacîeritati orgorUipItiliMi 

BïîTpülymère.H, emballages, méde- 
cine (implants...) 

Agar 

Diverses algues 

Bactériologie 


exemple, Rhodoioruila) peuvent servir à la fois de 
ColeraiHset de précurseurs de îa vitamine A pour la 
nourriture des animaux , 

Q.2.S. Production de métabolites 

secondaires 

Des milliers de molécules différentes peuvent 
être extraites de: cultures microbiennes f surtout 
chez des champignons, et plus particulièrement Les 
Streptnmyçes). Les métabolites secondaires sont 
généralement produits en faible quantité (de I à 
20 rag'L" 1 ) par les souches sauvages, alors 
qu'une production ne devient rentable qu'à partir 
d’une synthèse de 5 g ■ L -1 . L'amélioration du ren- 
dement repose sur l'optimisation des procédés de 
fermentation et la modification des souches, par 
recherche de mutants spontanés, par mutation 
dirigée lorsque les bases génétiques de la biosysi- 
thè&e du métabolite sont connues, ou encore par 
construction de souches par croisement, fusion de 
protoplastes ou manipulation génétique. 

On trouve ainsi dés produits pharmacologiques : 

- aJeaiùïdes, par Ciaviceps pttrpurea qui fournis plus ck 
40 ttkuLutdeü différents, dér.véH d'un noyau létracyriiquc 
(erçjuILne) ci aux liti nombreux uüugra thérapeutiques : 
hémorragies utérine* (nuéthylcrgométrinc). migraines (ergo- 
Uinune, a b y dnjrrgciüurune ï, syndrome* cvthnsliïtiques. insu I - 
fisartoÈ veineuse fonctionnelle (dihydroergotamine), pertur- 
bations fonctionnelles neuiïipsychiqucs cl psychomotrices 
{dihydraergotrw i ne), certaine* stérilités, aménorrhées il 
g&lâCtOflftées tbïüalloL-ryptiiïe). La production tirs jkaluïdes 
s'eiiecme dans des cellules riches en lipides- comparables 
aux cellules du sclénotc. obtenues sur milieux fiches en glu- 
cides. contenant Jet, sels ammoniacaux, des acides carbnxy- 
liqueseidu phosphate ; 

- «ndbltniqiifs. rtans certaines condiiioos de culture , cer- 
taine» espèces microbiennes {champignons, surtout) produi- 
sent des antihioriquç*; céphalosporines (résistantes aux 
feluCiamiik» de Si. aureus) par Cephaiosptmum acremo- 
nium, fumagilljik par A. fumigttuts, griséofuK-ine (aotibioti* 
que antifongique actif crnitnr les, derniatnphylçs) par 
Pc, g'-imvfitivum, pénicillines par Pc chrysvgenam, acide 
t'usidique par Fusitî)nm aHrittcam, Des recherches visent à 
l'augmentation du rendement et à la modification de la régu- 
lation, par exemple des jJ-lactuniLnes par voie génétique, chez 
les souches productrice s de pénicilline ei decéplialuspuritir ; 

- immunodépresseurs. La cyclosporine A est syatiMii- 
s« par plusieurs c humpignons, dont Tntyptx iaàiia» ïiifîautm. 
Cet im munodépnçsseur a révolutionné la irtinsplaiHation 
d'organes et de moelle par ses propriétés de blocage de la syn- 
thèse de l'interleukine 2 inhibant le phénomène de rejet. 



On trouve aussi : 

- des insecticides (Budllus shitrirengis) ; 

- des arômes produits par des bactéries [Fs, /rugi 
pour TcthybuLyralc à l'arôme de fra ise) et, surtout, 
des champignons, [Aspergiliitx entre autres) ser- 
vant à aromatiser par exemple les yaourts. 

B.2,4, Production d’énergie 

La production de méthane par fermentation de 
lisser -ou de fumier s'effectue en. particulier dans 
les pays en développement ( 15 kg de matière 
organique sèche donnent 3 m 3 de gaz à 55 % de 
méthane). 

L "éthanol produit comme carburant {par exem- 
ple. au Brésil 10 (XX) 000 tonnes à partir de 
mélasse de canne a sucre) souffre chez, nous d'un 
prix de revient non compétitif. Les 4/5 de i éthanol 
produit dans le monde sort obtenus par fermenta- 
tion (le reste étant synthétisé à partir de l’éthylène) 
à partir de sources renouvelables cl disponibles en 
grandes quanti tés (sucras et amidon d'origine agri- 
cole, cellulose des déchets industriels et urbains). 
Les matières premières disponibles pouvant 
■conduire I la fabrication d'alcool -carburant sont 
réparties en trois groupes : 

- ks produit* $ikt& directement fei mente ac ibla (mélasse 

de betterave nu de canne i sucre > ; 13 tonnes de mélasse per- 
nselient l'obteruiM de L (usine d 'aluooL CJassiquesneni, la bl-o- 
synlhère de l'éthanol s’effectue avec Stv orrrrisitre qui est 
capable de fermenter di reelement le tus de betterave. plus diP 
flcilemeilt Ifé mélasses. Deseoculturts permettent d'ajuj;mrn- 
léf le reridertUînf de production d'éthanol f Lndtmyctfpsisjîhu- 
liger/Sc. f mL-r. A. tunprfRc. : 

- ks produits amylacés, présent diuis les tubetcu les, raci- 
nes, nu graines. I.a préparation du mwftt de femiernation 
nécessite alors une hydrolyse pur vnie chimique ou enzyma- 
tique. ün climat tropical (Brésil, Indonésie, etc. ), IcsracilWà 
de manioc sont une source promeneuse : LU tonnes de manioc 
permettent de prépare* I tonne d’ alcool. Parmi les graine» 
amylacée», le ri i. en Asie, Je maïs aux Étals-L'nÏR, l' avenue «t 
le seigle en Europe de l'Est sont utilisés depuis longtemps 
comme source d’éthanol ; 

- le» produit» Cellulusique», qui nécessitent souvent, 
comme l'amidon, un prétraiteiiknt hydrolytique destiné à 
libérer les montHnères glucidiques. Cela implique t'imer- 
venliun de cellulases produites essentiellement par des, moi- 
sissures. du genre AipcrgMus ou Trkfwdermu. un la réalisa- 
tion de cultures mixtes levures-huctêncs. ces dernières, 
assurant lu dégradation de Lu cellulose en glucides qui seront 
alors fermentés par des levure». l/tnilisalioU de xutlclkv 
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comme CT. ihermmx'llum, qui peut transformer b ctllulosé 
en ÉLhannl, pourrait changer les données éuuninliiqués du 
problème. 

Dca hydrocarbure* synthétisés pur ttotryavactm bmunii 
(une algue chloraphycée) represcuteiït une source renouvela- 
ble de carburants liquides., de vires et de surfactants. 

R. 3 . Biodégradation 
des polluants 

8,3.1. B iodé gradation 

dos métaux lourds 

Les mscrts-UTganismes interagissent avec les métaux >ek»li 
deui grands types d'actions ; 

- en modifiant l'envinKrtiteiïttJlL : potentiel redox modifié 
entraînant une u-jtyduhun de métal {pur modifkatiofi de sa 
valoKe) et. ainsi, le rendant plus soluble ; aejdifkattrm du 
milieu permettant aussi de garder le mçtel en solution : 

- phi* spécifiquement en formant des complexes solubles 
avec le métal par produelion de métabolites (acide dinquc, 
pyruv iquc,.J. 

Selon la source d'énergie utilisée. deux types de miem- 
iirganisrieH peuvent eue impliqués : 

- des (frimL-n-rirçpmntriophcK iels le* bactéries du penne 
Çeiiulnmmas ; 

- des chimmlithcrtniplKs du genre ’Jhmhacitîas noLuni- 
menli fvnirchap IV -7. K 71 JpmjuridaFJ.T cL 1. ihiopana. 

D 'mures mécanismes existent aussi : 

- prédpitetil m des ilhla métal liqu» sués forme île sulfure 
par des bactérie* su I f iiLuréducmces en présence de nul riinents 
organiques, de s.ul fa te s et en anaéiobinsc ; 

- complexation par des rriicro-ofganriiîte* synthétisant 
des métabolites i grande affinité pour les mélatix i protéines, 
polysaccharides! ; 

- absorption des métaux par U biomns^ J\ riante ou 
morte) sur les sites membranaires tarbnnytc*. phnsplsnrylc*, 
hytlmiylcs. ■), par exemple l'uranium [Slrepiomycex sp,), le 
pjomb et le cadmium ( CjJwfrtiï.'fir sp.). le cubai L. lé cuivre et 
le nickel {Zmtgka sp.), l’argent ïT. /émr.uriuteq. - . 

8-3.2. Biodégradation 

des hydrocarbures 
et des rejets industriels 

1 j. pollution par bydrne arbitres (de 3tl à 70 Çl- d " hydrocar- 
bures saturés, de 20 â 40 % di'iiydflOMrhure* ammanques et 
polyaromariques. de 5 Ht 25 9 d'hydrocarbures polaires ci rie 
O h 10 ^ d'asphaltèues) pose de gros problèmes d'élimitwi- 
lion. Les cas les plus connus sort les naufrages de grands 
pétroliers tl%7 : k Tonry Cnnynfl M large des côtes de 
Cornouailles. ; 1 0> rR : YAmoco Cadt. près de Port Sali dans te 


Finistère ; 19S9 : r£vt.wf V#Mê* sur la col* pacifique du 
Canada ; plus près de nous,ert 2003. lé Pré8lif*ef«i large de la 
Ualicécn Espagne). Malgré tout, ces Événements accidentels 
etCJtccplionnds ne reprexcnitentque 10 des hydrocarbures 
rejetés en mer 1 D'autres sources existent : dégazages t.22 % 
des hydrocarbures re-jetés). fuites naturelle* au fond (tes 
ntrean-s, tlÉjccticnih urbaines et flux iales„ RttHItbéfS attllOSphé 
riques. émanations des raffineries, fuites ries plateformes r# 
0k. 1 rt". 

Afin d ’cl iminçr relie pollution. L'emploi Je méthodes phy- 
sieoohinriqufs {évaporation. «rtubilisarion. émulsification.. 
scdiineiiiacii.nl, phuLO-unydaiioaj a montre rapidement ses 
limites et même peut Sc révéler néfaste (toxicité de cerTain* 
dispersants «u des émulsions qu'ils funrteill). 0(1 a donc été 
amené il développer f utilisation des Tnicrn-urgimlHmes. 

Dans un premier temps, l.i biodégradation naturelle pat te 
souches sauvages a Été étudiée et reste le plus important 
mécanisme de dégradai ion naturelle. Ainsi. Scs umupes bac- 
térieris su ivanlsi’ avèrent des* depol lueurs, y. prépondérants : 
Atiinitrnibactfr. A iittclobüttcr, PsetKfommtM. Bwiïlux, . . En 
fait, une seule stmtht ne ptuL généralement pas métaboliser 1 
elle seule kx pollmmis. Une « communauté »■ de micm-orgu- 
(li smes cs| requise, chacune des- espèces néalisiuil une pâme 
du protessu s de dégradation. E l les doivent travailler en syner- 
gie et une déficience eu l'une d’entre elles diminue fortement 
f a 1 1 ic.il i lé du traitement. Des « cocktails » rie bactéries non 
paihogéncs oui ainsi été mis m point : système Bacta-Pui*, 
pnxédé r rjJ.ii; rpjte f ni ix au point en Inde combinant cinq espè- 
ces bfletériennes choisies en fonction de lu composition des 
déchets. 

Le traiteraend des nappes souterraines polluées peut se faire 
pur inj écrirai cbins le hculs-soI de cultures hactériennes (par 
exemple «n présence d'eau rwj- 

gaitec a l '.te nutriments minéraux i KNiJ ; . KnHFO^. KH-, l 'Or i. 

D'une manière générale, cm peut utiliser Ik micno- 
urgausi smes pînirle traitement des rejets proverarl des indus- 
iriies chimiqitex et c mue il a n i des stibsbuices toxiques (pesii- 
c ides, composée Jsalo^énés. chlores, benzène, toluêite. hydro- 
carbures ajïHiuuiquK-. . On peut traiter directement les 
et'fliLcnls, rejetés nu les sois et nappes phréatiques •amtam niés. 
Ce si.mi essentiellement les germer du genre Psnultmmnax 
qui vont mili-sé*: dégradaiimn de la diméthy lamine riJmriJrt- 
fLïrrtrj.vl. du phénol et du camphre f/wfrrii'jJ.du P-erésdl f/ïum 
mivrijj. du 2 . 4.5 tri ehlurubenzuate (ccpacia). du LrinitrüEO- 
lutne {twrjr^rNrt.ïrt>... D'autres micro-urgunisines peuvent 
être aussi utibscK ; fiatert>hactfr dégrade rinscciicirie DD 1 , 
ftrevifMtwriitm les dioxines. la cellulose, Acre- 

immiuib r/irijrric«lM le canulchouc vulcanisé, tladmporium 

rvsùme le liérosêne... 

3,4. Applications au laboratoire 

L’ rite tri ftlcat ion des bactéries repose en grande 
partie sur ces caractères biochimiques dnnt la mise 
en évidence constitue l essentiel de la galerie 



d'iderUificLiticm. Ces curât: 1ère:» sotu La traduction 
du iTiéiybolixme bactérien ; la connaissance de 
edui-ci pcnndtra donc de prévoir les caractères 
biochimiques et vice- versa. Quelques exemple» 
signifies dis de milieux d 1 identification seront 
décrits pour en expliquer le fonctionnement. 

8.4.1 . Milieux d’étude du métabolisme 
énergétique 

* Milieu viande-foie {VF), Ce milieu riche, à hase de 
viande, <fc foie «t de glucose, doit présenter» ne variai ion cen- 
I i nue pJ il putenlieE d ’os ydnréd ntl ion ( rH - i depui ■■■ rt I , = 2U en 
tlUtace jusqu'à des valeurs de . 'ordre c. 1 7,.*i en profondeur, « 
qui traduit un gradient de ciHU’enliaLicin en oxygène dissous. 
De plus, aucun compose du milieu ne doit permettra la respi- 
ration ajitterehic ( absence <k nirratfsj. Joints ocs fjonditioms. 
les bactéries pu-umint se développer partout tiii clics trouvent 
un rit ■ favorable ; 

- tes aérobies strictes -uni besoin d’oxygène f chaîne 
respiratoire! et donc « développent à un rH ; êtes* ten 
surface) : 

- Les anaéTuèie* strictes ne ‘■upportsnt pas l"0-j «: dévç- 
kippeni à un rK n bas tau fond du tube) ; 

- tes, aënounitefohiçs sont insensibles nu rH. car. selon lé 
c;is. clics fermentent nu oxydent lé Vu bstruil. Certaines jujc- 
rohif'- suivies kiftfruntes à l'0 ? comme les Sirt-pim-ucras sc 
multiplicmm aussi dans loui le tuhe. 

' Ktfhtndlt de IkHydiLsv. Les hurleriez. en voie de croi f.- 
Mince sur un milieu iw enflteflufll |Vis de sucre-, tentienluset- 
blés ij ni pourraient inhiber lu synthèse des cytochromes nunl 
mi Fars au cnnlacL d une solution Mmtehei de N-lciramdlhyl- 
pamphénylèflè diaminc iTMPDjqui se comporte t'anime un 

duiuHiuriHifïcield’élecInuLset prend une créorjtiun violacée 
par oxydation i le TMHDcsI oxydé au nkeau tfc la partie lcr- 
mi nak de ocTTui chaînes de cytochromes pu^rédHini des 
cy todiromcs 0. 

- Hfduclion dtü nitrate». La rcclicfthc de la nitrate 
réduaasè <NFtj sut un milieu tiiwuté (gélose ou bouillon 
nitrate, milieu mar ni ml- mobilité I fur le teactlt ttc tiric» per- 
met de mettre en évidence la production de nitriles. Or. il y a 
deux N R cl la réd union dés nitrates peut depus-sci le Macte 
niLnte. Finir interpréter le résultat on peut : 

- H1 ahscncé (le ni I rites, rechercher si les. nitrates sont 
éftdûfé présents (par leur décomptai ion en tvlriîeü par le 
/invi : 

- déterminer k ivp- de NK i A m Bl par r utilisation d’un 
milieu VF contenant du chlorate de poLavsium, Ce cmnpiise 
jL'Hie k rMe d' analogue structural des iidrutes pour la NR A 
avec production tte chloiites loxiqiw^ ipas de culture). aloïs 
i|uc lit NR B sic peut pas dégrader le chlorate i culture pusi- 
tjvc 

Ou réLutiiuiîtrii alors si la mouche étudiée utilisé te» nitrates 
pour une respiration urWiubte uti auriuie suurcé d'iuole. 

» A fixation r Janine. L’auxunogrunime permel dé détenu i- 
ner b nature des subslrats uailiscs par les Jïiiera-orgjmismes 


comme source d’énergie cl dé carbone t éventuelle ment 
comme source d'mrte b Sur un milieu de base chimiquement 
defini (eontetiaJii Ses sels minéraux et les facteurs de cniis- 
sancei. on dépose le suhurat sous J orme d une mierogoittk' 
telle o# 1 l’aide d'un disque de papier-filtre imprégné de la 
sulütiora du substrat. Une croissance est Iç propre des bacté- 
ries qui absorbent. itiétiiboliseai le substrat et l’ utilisent 
comme unique source dé carbone el el'cncrgic. I.e milieu au 
citrate de Simmons est an exemple où 3e substrat (citrate de 
sud ium h y esL incorporé. 

8.4.2, Milieux d’étude du métabolisme 
glucidique 

■ Milieu de Clark et 1-ubs. Cte milieu gluccwc est le plus, 
éOUranl pour èlfldiéT tes votes de fermentations du élu aise ; 
on peut aussi utiliser une eau peptanée glticosec avec cloche, 
t.a rd.iv'l ion du muge de -rticihy I {RM) met Cil évidence ks fer- 
mentations acides, en parti asl ter la fermentation acide mixte. 
Le test doil être mal iré an bnu) de 4H heures de culture lorsque 
lu production d’acides est stabilisée car cétlaincs bac Le ries 
sont capables dé mctaholiser les acides, produits, d’où une 
évolution àjpH fa. il 27 }, 

Lu ré uc lirai Voges-Phisckanér iVP'i niét en évidence la 
\f tic du butylcnc-glycol (fig, IV !4}. H rte U i lu duché. OU 
pouiTJi déceler la prodnclirm de gï»? fl, par irédiliùn tte scmdc 
au milieu, b proportinn de CCI,. 

* Milieu de Kli|)cr>H^jna. Les l'crnneïikniC'iis qui sc 
développé»? sut ce milieu résultent d'une inleructnm enlre 
différents mëtabnl smes snuv l*cf'fet de rcp ni al ions lifcv aux 
cdmptvyinH du milieu f glucose, liid&se, pmteiiKv et uu»si 
FÛ, de l’aiif. 

bans te eu loi (rH-, relativement bas h. l’îibsence d’Oj et lu 
présence de glucose répriment l'ofteron hictose : c'est î' effet 
gluense t(ui s’exprime eluique foi-s qu'il y n simultanément, 
dans un milien. un métabolite fficikiïKiil utilisable, comme le 
glucose, et un usure méiaholiic dépendant d’un système de 
régulation inditeiible cmuiïte le laclosc ton l'appelle nusii 
rcprasvifin catahnliquc), L’acidi+kation est donc dtlü à la ftf- 
mental ion du glucose ion acide lactique, fomit|uc, etc ) par 



Fiyura IV. S? - Êvclyliçîni du pH en lorretiop dy 
d’uiM culture fermentant le glucose sur milieu de Clark 
et Lul>5. 



tic* voies comme les fcnmciilalicms hontnli&cliqiKftou hdtém- 
lactiqucs ou encore li fcrmealaiion acide miüts, k ga/ étant k 
CO' ou l’l U dégagé lors de ces fermenlatLons. Sur l:i penle 
(en présence d'tk). le glucose étant rapidement u n lise, l'cfïcl 
gl uousc sera f lu ht? ou nul. I jq laelo.se va ptiu vmr imiter Mm mie 
d'Üiduoteur tk* l'opéron IîjkJom; (relit: induction esl aussi 
favorisée par l'O^. L’acidification est donc liée a. la fermeft’ 
UUiwidu lactose. On peul vérifier l'induclioii de Ikipéiun lac* 
lose pur le test ÛNPG, aualouue structural du lactose qui est 
scindé pur hgJsae-uls-e en ON P (jaune! et galactose. Il tous 
signaler que ce tw peut également être pnsiiif en présence 
d’une ONPGasc, enzyme que possèdent «naines bactéries 
lactose négative''. 

Le milieu de KLigler permet encore de déceler Ils déjj.radj- 
lion de la lysine issue des. pr mêmes; souk I "action de la lysine 
décarbuxyiuse (LDC( et la production d ' H-.S dunl l'urigire 
peut elle ; 

- lit désulfuration d'acides aminés soufrés : 

- La réduction de l’hypostilfile de sodium par une voie de 
type Tïspirtuinn anaémhie. 

* Milieu ]]iunnilol-n]ohililé. La iemieailJtiundu mannitul 
» fait avec production d’acides (le pH diminue) dont, selon 
les bactéries, l'acide formique qui peut cire décmnpiisé parla 
formate hydrogène Ivusc suivani la réaction : 

HCOOK -» CO z + H,. 

Pour empêcher la production de gaz: qui rendrait impos- 
sible la lecture du etuacicre mobilité. on ajoute un inhibiteur 
de cette enzyme, k niirate de poiaSMiim. Mais les niumes 
peuvent être le substrat d’une respiration anaérobie avec pro- 
duction J nom ; ce milieu est donc impropre pour tester k 
caractère mobilité de germe t. comme les Pseuttmnmms. 


8,4.3. Milieux d ] étude du métabolisme 
protidique 

» Milieu lysLnt-Ter. La lysim; peut être décarbosylée par 
les miçrn-orpiusm» LI>C + çncadjvicrine, amine qui provo- 
que une élévation du pH. Liant donné que- Sa LDC n’csl syn- 
lMli>dc qu’c» milieu acide (pH = 6), une iicidificminn préa- 
lable du milieu pur fermentation de glucose esl necessaire ; 
c’est pour rené raison que ce milieu contient une faible quan- 
tité de glucose et ne doit cire employé que pour tics germes 
glucose*. Le* germes LDC, fermentant uniquement Le glu- 
cose. font 'baisser le pH. 

La décarboxylation peut aussi être mise en évidence par 
extraction de La cadavmste puis colorai ion cm présence de 
ninûydrine (à partir milieu de Kligtcrf 

La I y h. ne peut être désam inde sous l'action lysine desami- 
nase |L!>A) en présence d 'oxygène (donc sur la pente du. 
imlicul avec production! d'un Ci -céto acide qui est révélé par 
les sel* de fer du milieu (cokiralioi muge hourgrigue) (voir 

65.13.1.). 

l a production d'1-kS ers milieu hasique les germes. 
L1X'* est mise sa évidence par le noire isvçmcnt tlü à lu for- 
mation de sulfure de fer 1 1' origine en est In même que sur 
miliïiidc Kligler 

* Milieu urw-illdulr. Ce milieu synthétique (voir 
S 5 . 13 . 3 .) permet de révéler trois voies métaboliques ; 

- La dégradation de l’urée et donc La présence d’une 
urénse : 

- lit dégradai ii in du tryptophane en in do le ; 

- la dégradation du iTyptophane en ir-céloiicidc par Sa 

TDA qui est mis en évidence par FeCL (coloration bru lie). 



AUTO-ÉVALUATION ET EXERCICES 


SAVEZ VOUS VOTRE COURS 7 


]„ Lu uiitisjni les coriftaiSHiirtüeH de biochimie 
métabolique : 

pat senter siutinctemcnt les mccanisiïwsde Ni prrHlocriom 
J'éuer^i^ ii ii Luür. du lu respiration aérobie et anaérobie . 

- définir k-i fenocolati/oos ; 

- décrire et expliciter la technique uülisee pour déterminer 
k s types respirüCoirps ; 

- ne présenter les aspects obtenus pour les Ljmrtra 
principaux : aérobic strier. aéro-anwfn&ic, anajcrabie 
strie!, micro-néiophile. 

2„ Ln oipibilLsiuil le-, connaissances de biochimie méta- 
bolique, décrira ri partir des documents fournis dans le rhsu- 
pirre les voies suîvqnies du catabolisme glucidique : 

- glÿcolyse et cycle Je Krebs . 

shunt de l’hcsose i otmophospbara ! 

- ïerrncnEatiun homuluelrque et JieterolacUque ; 


feriïKiirtalicMÉ acide initie, Niant! (lieiLiquç. butamnque. 
scétnfrobülyljquc et propïoniquê, 

J. Décrinî des applications des l'enneiil.iEtun-. 

- dans la production tTalimenU : 

- dans les technique* de l'ideinnlkasiim microbienne. 

4, Montrer l'intérêt de- techniques d 'élude du caiabo- 
lisrne glucidique pour I 1 identitîiarliun de- itlicro-orgatlis- 
mcs. 

s. F.n nunhj I i -arU t os aeq ni s. Jccr i i e les pi i ne ip.i les tech 

niques d étude du catabolisme des glucides 
t>, Présenter les étapes de k i tans li >r 1 1 iai ii 'i i. par -les bat 
tories, d' une pftnéi ne r péhiiine. caséine. . s en sesdiffifieins 
produits de Ue^ntdiil isni. 

7 . Ln mobilisant vos jlL|uis, décrire les principales 
ledlrikpleS d'étude d u htéiaboliSiite pn ut idique chez lus 
bactéries. 



EXERCICES ET PROBLÈMES 


1. Cumpltitbr lus propositions suivantes. 

L Le. .... ...est l’ensemble des réaL 

(ions qui convertissent les nutriments en niétabriliLe.s neces- 
saires aux bitïsynlbêses. 

2. Lit respiration correspond, chez un tn^iusmc. à I.i 

possession d'une . liée à 


une cellulaire ce entraînât» 

un d'électrons do3l> üû él ürt llbX 

équivitleiu de . ... , , dans l’autre sett-, 

J. La . .... correspond à lu présence 

de n'entraï- 


ruril p.is amomatiquernent de ÏIilv. ou de pro- 
tons de part et cl'aulr*- J." une , 

4. Lés cytochromes sont des à groupe- 
ment prosthétique 

5. Le* (plucamylasesf sunl tXjClüsÎYe- 

meni .. 

(h La première enzyme qui internent pour dégrader la 
protéine est la. 


7. La r . cfe--. acides aminés libéra le 

groupe sous Corme de CO, et une 


S. L’utili.uilJtHi de sîArcJves îchev les- 

quelles les pênes régulateurs ont été rendus inopérants .i. 
pour produira des acides aminés, a l'avantage sur tes 
méthode* chimiques de conduire uniquement i 

aux — 

0, perme! de déterminer b nature 

Je> ’.ubsuais utilises par Ic-s micrïMrganjsiiies comme 
source d'énergie et de cm boue. 

Ifl. La lysine peut être désuni i née su.i- l'action de 


là ct présence d'oxygène (donc sur 

la du milieu...... i avec production 

d’un qui sera mis en évidence par une 

rfiwlioit. avec un sel de. ..... . 


2 . indiquer si les propositions suivantes sont 
vraies ou fausses. Si une proposition est 
fausse, le Justifier. 

1. La photosynthèse bactérienne utilise le* même* pig- 
ments et les mêmes réactions que celle des végétaux. 

2, i ’n or .■ anis iv.e aérobie strict iil- peut pas utiliicr à. re-- 
Finition dite anaérobie én l'absence d'oxygène. 


M 
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3, La r'crinen unirai du glucose libère autan! d'énergie 
que sa respiration dite anaérobie. 

4, L'ATP e-t la réserve d’éûeiÿe utilisable direct 
Icmcnl. 

5, Lcglueincttl le seul sucre n|i li sable direewiiiciil par 
lotis les micro- organismes, 

6, Le cycle de Krebs libère beaucoup d'énergie, 

7, Lit dégradation des amino-addes lihêre peu nu pas 
d'énergie. 

K. On peul ree heiehe r un V, pe métabolique sur un mi lieu 
MëVAG eonlcnant du fructose, 
y. La fenneiilatiwi alcoolique esi essentiellement rédi- 
ge par des bactéries. 


LL Quel csi ie type respiratoire de chacune de ces 
bactéries 

L2, Indiquer succinctement. pour chacun de ce- crois ca>. 
]a voie de dégradation du glucose et préciser la nature Je 
] 'ojCL-epL-cur final d'électmals. 

1 A Jusli fier I ' absence de culture de Clostridium .Tpi >rage- 
rrf.s duns la partie supérieure du lubcetle développement de 
Pieadommas {itruginoia et é' Eicherichia cuit dans cette 


10. Le pyruvalecM une plaque tournante du métabolisme 
intermédiaire. 

3. Métabolisme respiratoire 

I , Pour rechercher le type respiratoire de liois bactéries, 
Pseudaimuias aerugmom, Esckerichia colt et ClüSlridium 
spomge JIW, nn les ensemence en gélose profunde \ iande- 
foie dont la compos-iiion est : 

-hase viande-foie, 30g t 
-glucose. 2g; 

- agiir. 6 g - 

- eau distillée, 1 L. 

Les résultats obtenus après 24 heures d'iircubiiîton son! 
donnés par Ll figure A. 


2. [ a figure H montre la di iïérenre de comportement de 
fteHdonïmes atrvghwKt envcmcTicé en gélose profonde 
viande- t'oie et en gélose de Vcillon. Expliquer le résulta! 
obtenu en gélose de Vcillon sachant que ta composition de 
ce milieu csi la suivante | 

- macérai] un de viande de bœuf, SD mL ; 

- eau, 500 ml, ; 

- peptofie, 20g t 

- gélose, S e - 
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- glucose, 1 (3 ci ; 

- nitraLi de pcUaRsium, 3 g. 

2. 1 . Comment désigne-i qici le méfabi rliquc m is en i y uvr a ‘ 

1.1. Quel I" accepteur fifiail d'électron 

23. Quelle ciîîfyme çarnetensfique peut-on mettre en 

évidence ? 

À, Wi^pwpfu'jfjfï rufiN^T!...- ne m- développe en géiusi 
viande-foie que lorsque ce milieu est enrichi en facteurs V 
et X La figure e drame les résultait obtenus pour germe 

3.1. Cunimenl tksiune-t-nn des pennes qui > -ni un lel 

iLomportemcnl ? 

3.2. Sachant que le facteur X est un précurseur des cyti ■ 
chromes ul. que le facteur V en est un du N AU. interpréter 
les résultats obtenus. 

4 . La figure d indique les résultats obtenus dans le cas 
d’Hamophilu-t jüjw rHffptéFjÿre. Quelle est l'exigence de 
ce germe 1 


Mes quantités d'acide par oxydation de nombreux sucres 
aldéhydiques (par exemple, glucose j.,. Maigre sim méta- 
bolisme respiratoire strict,. il peu! Utiliser d'autos accep- 
teurs fittalsd' électrons, en l' absence d’oxygène. Celle pro- 
priété lui permet de traître en QJiiiéiubiose dans de* milieux 
orgatiiques très divers, a condition qu'ua aceepLeiir conve- 
nable d’èleclTims sort présent, en particulier le mitiuk ■■ 

1. Comment peut -un mellie en évidence au laboratoire 
Je type respiration: de .Pt. aerHginam '' Préciser la compo- 
sJütHi du milieu utilisé. son mrnk de présentai ion. son 
mode d’ utilisai ion Faire un schéma in< ■ntr.im le fésulLmcfe 
la culture ohieiiLie 

2 . F iit'Fn^fnnsa possède ckus. lj ju s respiratoires ; les 
redélâmr a partir du texte ci-dessus 

.V ( ïn cikscincn.ee un milieu manniml-mohiliii- avec une 
culture pure de cuire bactérie, Faire un schéma montrant le 
résulta! de la culture obtenue et justifier cei aspect 


4. Métabolisme respiratoire de Rhadaspirii- 
lunt rufirurb 

Rhotbspirilliifti ntérutif est une bactérie qui ; 
peut se multiplier en aéitibmse, l'obscurité, en utilisant 
cumine subslrut des substances organiques de diverses 
«antres f alcools. acides nias, acides aminés. . i ; 

- peut se multiplier en anaératriosc il condition d'être a Ij 
lumière cl en présence dev substance' organiques préci- 
tées. Dans ce cas, si lui marque ju L4 C le Cü' du milieu, les 
bncténus moürporsrH le cflrbottenulkinetîfdffliii Icut> craiv- 
lituanls organiques . 

nécessite peur su croissance de la bintinc i iuimim: H ]. 
L Quel esi le type respiratoire de Rk mbntm '* Quels 
sont tes accepteurs tirais d'électrons et de protons po-ré 
blc* pour Rit. titbrtm an anaérobiosc ' 

2, Quel est te h pe trophique en aérobtuse ? Préciser 3e 
rôle des substances organiques dans ce eus. 

3, Quel est le type trophique en aiuerubiose Ü Les ’- iahs- 
lanccs org an iques joucnl-e Iles le même ri de que d.in s le cas 
précédera ? Quel est Le râle du dioxyde de carbone ? 

4, Quels sruit les au 1res types Irupétiques bjctérie as .'fin 
préciser les principales caractéristiques (source de car- 
bone, source d'énergie, rôle du donneur d'électron» ei de 
protons). 

5, Qu'esl lu bkuïne pour Rh. rubntm " CatL-r les autos 
catégories de- substances pouvant «voir le même rôle, pre- 
ciser alors; les mécanismes généraux d’action. 

5. Métabolisme respiratoire de PseuiJomorras 
aeruginasa 

i Ljèa PieutiffmvmititH tüc oomtilueiit le modèle des bac 
téries aérobies strictes. c'cm-l-dirc à métabolisme striure- 
mem respiratoire. dépourvues de métabolisme ferrnentatif 
des glucides. F.n aéinhinse, le bacille pyocyanique iirilise 
l’oxygène comme accepteur lisul il'élçctmns I):iin des 
milieux peu temporales, Il est capable de produire cLc l'ai- 


6 . Etude: comparative des ■notàbûFisirras 
de Paeuâcnton os aeruginosa et PseErtfomo/fOâ 
maltophllta 

Sur un milieu Ml, présciilé en Niiic de (Vni, un ciïcctue uil 
aiiXiiaKJgnimme. On rétüse unensemeaceçnentpar înawlaiioft 
ov-cc lu sduehc ;i éiuckt. Apres séchage de la surface du 
milieu, on depo*f 4 disques contemirt. différentes subeinncis. 
carbora:^. Le ntilreu est easmle incubé 4fHieures ù .17 C. 
On dorme la composition du milieu MJ ; acai VaCI. 
NH„n. KH 2 PO|. McSOj, eau distillée 

Ll- submance-s contenues üarn les disques slUi! les 
suivantes. : | ) glucose ; il maltose ;3) nmnniml ;4linosiU)L 
ires résultats obtenus sont donnés sur 3a figure ci-aprè s. 
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On remise la meme technique sur lis milieu M2 de compo- 
sition : ML + méthionine, 

L es kmiIluIs obtenus alors sont représentés figure 3. 

L À quel lype tic milieux appartiennent Ml et M2 ? 

2. Quel çsl le but tl'un ■mxiutugruinme '? 

J, Interpréter les résnl ijMs. pour fis. aeniRinma. 

4, Hn défrnUsanl le noie de lu méthionine dans le 
milieu M2, interpréter tes, résultats obtenus pmir 
P.t, muhophiliti- 

5, Qu 'est-ce tju'un * type trophique » ? Quel esL celui 
des deux espèces étudiées 7 Expliquer. 

7. Métabolisme des bactéries lactiques 

Les bactéries lactiques appartiennent à deux «cnn» 
principaux : Strtptococau et LaçtflbacUlu.*. 

I r Proposer une défin ilion dp bactéries bctiqneh. 

2. Le catabolisme du glucose conduit à des produits 


variés selon la voie fennentairc utilisée. (Quelques exem- 
ples figurent dans le tableau ei-dessous.. 

Espèces 

Vote de fcrmeiïtotion 
du glucuae 

LaclobacMus bulgaricus 
Laeiobâc/ttus casei 
Lxtobxiïlus fvrmentii 
Làùtùbaci <(os vhideseens 

HornOformOfitairC 

Eomofçrmeotaire 

HôtÈrofermentaire 

Hé té referment aire 


2.1. Définir te root « fenmenlation » cl montrerai quoi ce 
processus diffère de la respiration aérobie cl de la rcspîrn- 
tiiun anaérobie. 

2.2. Explici ter tes. termes « hmiioferniL limite » et * llété- 
mtlermenLaire *. 

2.3. Comment,. au Iflhontüife, est-il possible de distinguer 
les deux processus '? 

3. Les ItctobacUtes n’ utilisent pas l 'oxygène I ibre pour 
leur nuétabd i&me, préférant une atmosphère riche en COs ; 
ils siini aiiuércibies aéitïtolérunts. L'incubation est alors 
réalisée suit en micniaétubiose, soit en usiiisérobiosc. Quels 
moyens snnl utilisés en pratique pour respecter ces condi- 
tions ? 

8, Métabolisme énergétique de Baclltus subtfiis 

1. iiiiiilim subtilis est une bue Le ne aérobie Stricte. 

Citer k mi lieu de cul lare qui permet de mettre cm évidence 
ce type resp ir atoire cl donner suit principe d’utilisation. 
Faire un schéma du résultat obtenu avec Sscittus subtüis. 

2. Indiquer quelle voie de dégradât ion du glucose cette 
bactérie peut utiliser et préciser ta nature de l'accepteur 
final d'électrons. 

3. Cette bactérie peut cultiver en absence d'oxygène, 
quand on lui fournit dans le milieu des nitrates. Expliquer 
ce phénomène. 


9. Photosynthèse chez les mlera-organlsmcs 

1. Écrire l'équation générale de la photosynthèse chez 
ks Hulfio-hactéries. Présenter les principales différences 
avec la photosynthèse végétale. 

2. Parmi Les bactéries pholosynihétiques. erv trouve les 
pourpres sulfureuses photolllfaotropties et Les pourpres sul- 
fureuses photo-organtflTuphei.. 

2.l r Expliciter les deux ternies : phototithoijuphe-. et 
photo-organot rophes. 

2.2. Quels vont les attires types trophiques bactériens 7 En 
préciser les principales fiiriictérisliques (source de car- 
htme, source d'énergie, nile du dûfUKUT d' électrons et de 
protoux). 


I . Pliut s’adapter à un unvirv>niwnwiH exilé me. les arehé- 
abactéüe* ont développé des voies métabol iqwCi psiticu lié- 
rcs. Les halnphiles extrêmes vivant dans les eaux salées 
comme la mer Morte possèdent une chaîne respiratoire 
aérobie qui leur permet de synthétiser leur ATP par cou* 
plage chiiïiio-ftrsmntLque. Elles possèdent de plus une pro- 
téine memhranaire, l;i haclériodiodupsine, qui se comporte 
comme une pompe ft protons « actionnée •» par l'énergie 
lumineuse. Celle-ci constitue une source énergétique dan* 
un milieu où la concentration en oxygène est faible a cause 
de la forte teneur en sols. 

Présenter, sous tonne d'un schéma légende El commenté, 
le mécanisme du couplaire chiiror-usiEioli que dé ta fofiflâ- 
tiafll d’ATF. Placer l'intervention de la bajctériorhodupsine 
dLiins ce schéma. 

î. Dams les mers, les estuaires et les zunâa côtières îl fone 
teneur en sulfate (SÛ^- - ) et dans Ifcs zones d’activité volca- 
nique à forte teneur en soufre clément (50), les archéubjc- 
téries réaliscnl, su lun les disponibilités eu substrat carboné et 
en oxygène : 

ml la réduction dissim Matrice des sulfates ou du soufre 
en sulfure (S- - ), En présence tic suhsliuls organiques 
comme le lactatc. le bilan métabolique c*l : 

2i Cl I r CI 301 l-COOH ) + SC^ : -» 2 (CH r COOH> 

4 2 C0 ; + 2 HjO + S 3 " (cas A). 

En présence de substrat inorganique, ccs bacténcs utilisent 
le CO-, et tirent leur énergie de la réaction bilan : 

4 H ; + S0 4 2 ->5 2 + 4 HjO (cas B) ; 

— soit l'oxydation disximil utricc du soufre en sulfate 
(SO^J : 

50 + y2Q 2 + U p -> Hj& 0 4 (cas C). 

Dans ce cas, elles se développent sur carbone inorganique 
ou minéral et, en aoaérobiosc , l'oxygène peut-être remplacé 
par k fer ferrique ou les nitrates. 

Pour chacun de ce s trois modes de vie (A, UelC). indiquer 
snux forme d'un tableau te donneur d'électrons, L'accepteur 
d’cJcLlinns, la nature de la molécule -Miurce die carbone, les 
types iniphiques vis-à-vis du. carbone et de l 'énergie. 


10, Métabolisme îles arChéuliÉiCtéritiS 
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CORRIGÉS 


1. Compléter par 

L Mciahol ixmc inlermédi aire. 

2. Chaîne de transport électronique : membrane ; 11ns .nii- 
dwtetimincl ; promus. 

.1 KcrmcnLUiori : chaînes, de transport éLcetrumque intra- 
cytoplasmique : d’çlectrons ; membranc- 
4, Hécéroprakiincs l ferroporphyrin ique. 

■?„ ï^amyLBieB ; bactériennes. 

6. Frcrtéinase. 

7. DtL'iuboxyJatLun : curbuxyl ; amine, 
b. Dérégulé!, : formes ■ iLitune IJi?s. 

b. l'Hiwpimme. 

10. Lysine ddiiuri muse (LDA j ; pente, lysine-fer : cmétua- 
eitk. tu lu ré e. fér. 


2, Propositions vraies du fausses 

1. Faux : les pigments. Html 3a huL-térinchlumphylte lui 3a 
baelériorhndopHjne ; de plus., il n’y a jamais photolyse de 
l'eau avec production d s Ô 2 . 

2. Faux : c’est en general lé contraire, iiï condition naturel- 
luniuni de posséder les systèmes enzymatiques oomrspon- 
dams. 

3. FabA . terendemaHi L £ iïL i -rg.é[ïq«j<c est de F ordre de 2 £ ^en 
fermentation et il est en perdra] supérieur à 3b % en respira- 
tion unaénibie (siet nitrate p;u exemple). 

J. Faux : il y a aus-4 le gradient éleetrnchintique de prenons 
au niveau de la membrane ainsi que d'autres molKules pos- 
sédant une li jiscm riche en énergie (IrTF. Ac CnA. FKP... ). 

5. Faux : il n'est que celui qui est le plus universellement 
Utilisé. 

e>. Faux i l n’y a qu’un GTP dlroeteimeini libéré . k «sic des 
transporteurs ne donnera de l'énergie utilisable qu'au travers 
des ehauKçs rtspiralrare* par exemple. 

7. Vrai. 

S. Vrai. 

S. Faux : elle est beaucoup plus fréquente chez les cham- 
pignons en particulier les levures (levure de bière,,,). 

Mb Vrai. 


3, Métabnlismo respiratoire 

LL Pi trrllr;iM ; aérobie stricte (culture en surf une), 
E. eoli : aéro-anaérobie (culture en surface et en profondeur), 
C. sporû£enês anaérobie stricte (culture en profondeur uni- 
que me ni). 

1,2, Ps. aenigitttrxit : voie oxydative,, ou shunt de l'bexose- 
monopbLispahle + chaîne respiratoire sur ü 7 ; F. cttii : en pré- 
sence d’ü 3 , on aura une oxydation (par exemple, glyeolyw 
+ cycle de K relis + eh-iâne respiratoire sur O,), en l'absence 



d'O n i r • en présence de composés urgan iques. un ;tlir .i ui n. 

I'ci i:iv:il.iu- i i r'L i I 5 iv Ill-icn m: .a ide :uixic pur r-.iM,|il,l 

C H:.'r.iv ( v. . ■ IV i ■ oj! r. ,i ' . i exclusivement (par ew-imk-. 
glycüJysu ■ fénofiataticm butyrique). 

IJ, O, toxique pour Cfosintfium (formation de i\\ .i,.-, 
qui ne sont pü- cldcn iis par absence d'enzymes de i> p« cata 
I a>e üu peroxydase x O, utilisé pour (es autres soul-Ijc s i la pn> 
düctiun éventuelle d" 1 1 -.0 wj de peroxydes rUmt neutralisée 
par des c- a al i-.es .aides perusydusesi. 

2.1. Respiration nicraleou respiration anaérobie. 

2.2. L'ion nitrate du nitrate de K. 

2 J. Niinde rcducta.se (en l'ail relie de type AL 

3-L Auxotioptwis car ils oui besoin d'un facteur de crois 
sanpç. 

3.2. R influenzpe a besoin de X pour la synthèse des eytu- 
chromes (intervenant dans k* chaînes rv-piutui re- ■ et de V' 
pour la synthèse du N AD utilisé dans les crmenl.ili-.jii-. le 
tube X + V esl tiéro-anacrnbie, le liibe V est lemrenlatîf en 
anaêmbiose, 

4. H jxmi j iijjlufnzac fi"a besoin que de V. 

4, NlàtabDllsmBi ma pi rate ire de RhûÜospSrHlum 
rttbrum 

1, Admau iidrxshsi*, accepteur d'éketmns = si i • i ri.. Ljs 

organiques, accepteur de prenons = CO, l-jo le N ADP. 

2, Chimio-organdUophes. les substances organiques - art à 
la fois suante de carbone et source d'énergie. 

3, Pfiotci-organotrophes, les substances . -çüimpiev son 
source d'élections et d’H, le CCh est la source de C d I =■ ■ ep- 
leur d'H + (pour la synlhése des Mieres pur exemple). 

4, CliiiilicililhLaroptres et phuLoliLhotiopIves ivcc l'mkT- 
ventiou de ?-ubslanre> mtnéraîes (voir cbap. 113, $1.' il } .i 
aussi les puratrtrphes qui tirern leur ésicr^ivde I ' Irfrte qu’il-- 
parasiienl, 

5, Cksi un faeieur de cnsissance ; les auuts t aiéyories -wnii ■ 
-les vitamines {ïnccnporêes comme cofacteuts enzymati- 
ques) ; 

~ les tLmim>acides (pour la synthèse des protéines) ; 

-les ba.-ws puriques ou pytimidiqiKS (pour la nrlrésc ik- 
nucLntiidcs. et des acides nuclcLqucs | (.voir chap. Ml. $ 1 5 v 

5. Mètabtillsititi respiratoire de Ps. aaniginosa 

I, Milieu VF en Iribe pTU-fond pour oblcnir un gniLlicrrl 
d’Oj.]ûrsdelû régénération (ébullition il i milieu p ; iiLril au 
moins une dizaine de minules). rvi'-M-mcnccriierii se lu i i par 
piqûre diras le rail i eu encore liquide mais refroidi â 4) v 
s-uivi d’une wiliditlcation intmédutc (composition pour 
L Litre d’eau distillée: hase viande-foie ’ ' g, y ucosv 2 g. 
agiir 6 g), ou aura uniquement une culture en surface (voir 
ehap. m, % 1,4,), 
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2. Respiration aérobic anc 1 1- comme accepteur d'eiec- 
l ri "i itfipdMlûB :ruoi. -| >• .. avec lies. nilialCE ctusïiïte sicûejv 
te ut : voir disp, IV, | }2A.) r 

.V ( ii ui:e dans tout le tulK ateu pitxluetion de bulles de 
gaz, !.. respiration nitrate » conduit à Le produrtSt n-d'iLroie et 
de COj : ]c mil lu rçslc muge enr il n ' y a pas ct'aeido pro- 
duila. 

6 - -•.. ! • ■comparative des métabolismes de 

Ps. a&mgitws® et Ps. matiophflla 

L Mil eus synthétiques car inus les invredienw soin des 
composé chimiquement bien définis. 

2. Mettre en évidence les stwinres de carbone el d' énergie 
utilisables par les baairics. 

3. P.ùemginetu est capable d'utiliser le glucose mi le 
martnilû] comii .■ Set e source de carbone et d'énergie. 

J. La méthionine est un (acteur de cm insinue. su présence 
est requise pour la croissance et pour pouvoir utiliser le glu- 
cose nu l'inositol cmtrme source Je carbone et d'énergie. 

S. Type io ;'li que (vo éhup, lEi. S 1). Elfes sont ehimio- 
OTgaTXHrrpbcî cure tirent Lire - !." ; 'c .:■: reLtelious uïnmi- 
qiæ&d Euydo-iédi cli -n t-i utilisent des composés Crretiniquc -• 
(ghimse . I comme source d'cïeciTtUR 

7. Métabolisme des bactérie» lactiques 

1, Ce sont des bi cté itsq li tirent le :i énergie do la feineo- 
tatiOT Laciiqur. 

1. 1. Processus d’o* > dorédut tien lie il des chaînes cn/> man- 
que cytopla ■ m i e (voi chap. IV, § :* 2t «■«titrJnani pas de 
dus de protons à travers une membrane tlarespiralionjicc à 
nne chaîne tfiiymirijqiit crt e m bruit ui rtc cv| productrice d'un 
potentiel élecuoch nique le ineuibraïte tdanv la iMpitatitMi 
., 'H bic l'accepta I final d elecmin est 3 'O,. dam- Jn rtr.*pi ra- 
tion ai i aérobie, cet . h . eptei ir es - un renie produit : n initie, sul- 
fate.,.. 1. 

12. Domofennaiftaiie - fertncntatiosi p*ud»ta»ffi encLusjive- 
menlde l'aride . eiiqt e (voir chop. IV. $ 4. IJ.2>. 
Bétéiofennen taire licrmcuijiiinn pnxiuiKuni un mélange 
d'x idt lin tique . ■■ - d'autres produits riilhaiwl. (voir 

chape IV, £ AA A 


23, I utilisation d'un m i I icu liqu idc ir-nnlenanl HnedüCbe de 
Durtiam permet de piéger le COy, 

3. S*. «il une enccinlc ticrmêlique itv-ec une humide allumée 

(qui brûlera jusqu'il ofrlcnlion (func teneur en CO-, mpur- 
lame). suit um jarre a vue un sachet permcttiinl lu production 
de füj I i ■ s ç üL'luelIccclc'til tn plus Utilisée). 

S, Métabolisme énergétique de B. subiilts 

1. H. siihiilix cm une bacicrie ncrobic stricte. 

Milieu VI en lube profond pour obtenir un gradient d’Oj lu» 
de La regê lierai ion (ébuLLithin du mi et pendaiil au moins IUL 
hlu'iinic de minutes). reuHenienc-eiMiiit se tait ■■ ar piqûre dans, 
te milice ©nsore liquiLLc mri is refroidi à 40 L C suivi d'une 
’.i'ilil.l i11*ïHii>ri immédiate tampesitwn pour | lilre d'eau 
diiscdtet bas» vurnde-ftwe 3f>g, glucose 2 g, ugiir 6 g). 
fil. nitMlte donne uniquement une culture eu surt'ace 
l’,<iir clup. III. | 1.4.3). 

2. Voi r Embdeu-Meyerholl' + etc le de Mcbs + chüine res- 
piratoire u.'. uc O . comme aceepteur 11 nul d’électrons i vmr 
eha.p. IV. ^ 4.1 I. 

3 . C’esi la res|firttLi(in uitiutL - . f absence d'U. pornu'l la 
mise en roule de la N K A qui d le- même periin'llra rte - récupé- 
rer les eleetrons ^u^ lâ nitrate t vi>ii etiap. [V, (; j 2 1 ). 

Photosynthèse chez les inlcrcHîrganisroes 

1. Vntr lig. ÏV-.Ï. 

HJ. PhoinliLliotrofdLe . ofttaiitsme qui pmise sou énergie dmvs 
ie ravonncirieril lomincus et qui <.'-.l capable de se dévcCoppei 
dans tut milieu unique nve ni sti ineTuI . Plu. H o - 1 1 r u lu loi M'ipl H 1 : 
i.uejmsine qui puise soit citerne diMle uavc'iinemciir tu; ■ i 
iicuï et qui luieessite un milieu un iquemenl firtrinique pour se 
développer. 

10, Métebolisipe des èrchicbaictériès 

1 , L'AI P es I s} "Ile I isée jiar truc eri/yn ie nie mbrarniii e eolê 
intente. l'ATPase. et plus précisément s>-:ir SB Suis- unité F, 
ADP * Pi -> A TP, plic'sphtnylLiiion Elfe à iu t'onv ■■ [wnniti- 
Etiolnee assurée pcir ia v;uiS*UiltLi ! F M iuLrjineinbranaire Le 
reîonrdes protons H' ^erS l'é^térienrés .1 assuré ici ^ulement 
pcir un ééiSifilese protéique, la bacIériorluKlopsine. qui JsilîC* 
tionite SKMis I ' influence -de la lumière (vi.ur ftg. IV-dd). 

■s 


Cas 

©Unneur OV 

Accepteur 4t‘* 

$Mnm dc L carbone 

Type- t r □ p h i q u tt c sir bon- Lf 

Type trophique/ irncrqic 

À 

. .:• : .0- 

SO 4 

Lactua 

PlKtrxirgsnotn : 

Hétâli-. -. ■«: 

B 


su. 

C0 ? 

Ph -nlfthci' ■ - 0 

AtüV •■- 

C 

0, 

s* 

C lïilnËtr 

PlBtolItliütmptie- 

Autotmplw 
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Le terme désinfection csi générique, il Lierre 
km Le action à visée uniLitiivrohien rie. quel que soit 
le niveau de résultat, utilisaixt lui produit pou vaut 
jus! i fi er in vim » de s prn pri e tés au tari vani I le qua- 
lifier de désinfectant ou d'antiseptique, soti une 
réduction de la 11 Lire de ® 4 >. l b>9 $ (abaissement de 
la flore de 5 U ^). H devra il towiouR être aveompa- 
mié d’u n qualificatif I désinfection du, niàtériel h 
des sole, des locaux, des mai us, <fei plaies, eu, 5 

Les désinfectants soiudex produits ou procédés 
tsiilises pour la désinfection eut la décontamina- 
tmn, dans des conditions définies, de supports 
inertes exclusivement (sols, matériels,,,}. Les 
produits ayant Ici propriétés ami microbiennes et 
toxicologiques adéquates pour mi usage sur des 
tissus vivants sont appeler antiseptiques 

La désinfection d'une surface inerte avec un 
désinfectant est donc une opération au résultat 
momentané, permettant d’éümiricr ou de tuer les 
n i ico M^rgai n*mex e la m d ' ni activer les vl ms i ndé - 
si râbles portés par Ici milieux inertes eon (ami nés 
en fonction des objectifs li vév l.e résultat de cette 
opération est hmné aux nik.ro -oruaiiismes et Am 
v i ru s p ré.icn ts au nu ursent Lie l’ope rat ion. En cas île 
cou lard i nat i l ùî pi ist é rie nre, il faml r: i rec< ht lu te nev r 

la désinfection, 

L .a décon | a nui nat ion est 1 1 1 le l >pé rat i on au ré su I - 
lai momentané. permettant d'éliminer, de tuer oit 
d' inhiber les immMU'gatmmes indésirables en 
l'Onction des objectifs fixés. Le résultat de Cette 
opération est h mi lé aux nuero-orgam soies pré- 
sents au moment de l'opération, L’ usage du lermc 
désinfection eu synonyme de déoontami nation est 
prohibé. 

Lu dé fi n il ion de In déeon tain i nutum différé de 
celle de la désinfection par deux points impor- 
tants, IV une pan, inhiber les micro- organisme s 
sigîtiiïe inhihçr leur crois su uee. donc la découla- 
minai ion n' implique pas obJtgaioirernent leur 
élimination ; dhaitrc parti, k désinfection ne 
s'applique qu’aux milieux i ne nés alors que la 
décantant inui ion peui s’appliquer aux sl a des (is- 
sus vivants, 

1.1.3. Asepsie-antisepsie 

Un milieu est: dit septique tdu grec séptikos : 
pat réfaction t lorsqu'il contient des. micro- orga- 


nisme s : il est aseptique dans le cas contraire. Des 
conditions rigoureuses d'asepsie sonl requises en 
milieu hospitalier du as les services dits à haut ris- 
que (chirurgie, réanimation). Dans les salies 
d'opération* on cherche par tous les moyens pos- 
sible! à éviter la contamination du champ opéra- 
toire t tenues spéciales du personnel, stérilisation 
des instruments, préparation du malade), l.e per- 
fectionnement le plu! spectaculaire dans ce 
domaine est sans doute la mise au point do flux 
luminaire qui assure* lui niveau d’tm bloc opéra- 
toire, un environ tien ieoi aseptique t débarrassé clé 
la quasi-totalité des bactéries p. 

L asepsie est f ensemble des mesures propres .. 
empêcher roui apport exogène de tmero-organk- 
mes. Les. traitements de désinfection» Je découla- 
un mu ion ei de stérilisation microbiennes sont des 
moyens rie Ni réaliser, 

[.'antisepsie est une opérai ion nu résultat 
n n in le n Luné pc mietfan L au n i veau des tissus vivants 
ci dans ia limite de leur tolérance, d’éliminer ou de 
tacr les micro-organismes ei/oti d’ inactiver les 
virus en fonction des objectifs fixés. Le résultat Je 
celte operation est limite aux rnicro-orgiuiistnes 
et / 1 n i i i u x xi ras prése ni;s au mm nenl do l 'opéra r ion. 
La défmiliori de f antisepsie diffère de celle cl-e la 
désinfection sur an seul point; l'amiscpsie 
s'applique aux îi^Mis vivants alors que la désin- 
fection s'applique aux mil i eux inertes. Di re qn’on 
désinfecte une pluie ne correspond pas ll la défini- 
tion de la dés infection. Les agents antiseptiques 
sont donc des stibslanccs chimiques capables de 
détruire les mjcro-orgiuiHmev ou d' arrêter leur 
action, l.e résultat de cette opération est limité à 
ceux présents au moment de Inapplication, 

Les désinfectants ci les antiseptiques, en rai- 
son iic leur toxicité, ne peuvent être administrés à 
l’homme ou aux animaux par suie générale. 

1 .1 .4. A nt i bi o tiq y es 

La toxicité cellulaire des antiseptique* les 
réserve à un usage local. D'autres substances 
capables d'agir sur le* micro-organismes, tout en 
élant dépourvues de pouvoir toxique, ont été 
découvertes. Ces agents, qualifiés de diiimolhé- 
rnpeutiques. comprennent les sulfamides et les 
antibiotiques. 
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Les premiers sous des produits chimiques obte- 
nus par synthèse. On les appelle encore des anti- 
métabolites. En raison de leur analogie stmetu- 
raie avec un métabolite cellulaire, ils agissent, par 
inhibition compétitive ei entrai netii l’arrêt du 
métabolisme cellulaire. Les seconds sont aussi des 
dérivés chimiques, mais ils sont élaborés par des 
micro-organismes vivants (champignons, bâclé - 
ries K Deux autres propriétés tendent à mieux tes 
définir : ils agissent à des concentrât inns de l’ ordre 
du microgrummc pur millilitre m vitro : ils inLeru- 
gi.ssent d’une manière spécifique au niveau d’une 
structure d'une voie métabolique ou d’une 
emy me. perturbant de ce lait la \ ; (alite et inhibant 
lu croissance microbienne. 

Ces substances ont une au Lion plus ou moins 
totale, On dit qu’elles sont buctmo&taiiqiies ou 
fo il gis lu tiques lorsqu’elles possèdent ta propriété 
d’inhiber momentanément la multiplication des 
bactéries ou des champignons dans des conditions 
d'emploi définies. Elles sont dites bactéricides ou 
fongicides ou vi r addes lorsqu'elles détruisent 
totalement les bactéries, les champignons ou les 
virus dans des conditions d'emploi défîmes. 

1-2. Action antimicrobienne 

l'n rotero- ■organisme tfeuï (up individu au wiiu 
d’une populàlLOit)ttc peut sc trouver que dans deux 
s : la vie ou lu mon ( i i il apaedé l le si' rep r< xfo i re). 
On pcul donc dire que la destruction d'un mierû- 
organisme est un phénomène de tout nu rien- Hit 
rev miche, une population de tnicm-orgaiïhmev 
mise au contact d'un au eut anti microbien corn- 
pmle. au débutuniqueriiciit. des ni icro-organ Laies 
vivants, puis un mélange de miere-orgaii.ivmes 
vivants (les sim iunibo ce de n i iero-orgunkiics 
tués. Leur desmiel ion ne sera en aucun cm irislan- 

La cinétique de la deslrtielion bactérienne suit 
un certain nombre de luis Quel que soit le type de 
micro- organisme i bactérie, spore, champignon, 
virus) et le mode de destruction (e ha leur, 
Hdiai ions l JV et radial ions ionisâmes, agents 
d&iufaeiams), celte-ci obéit au s mêmes, régies. 
Ces lois seront étudiées dans le cas du traitement 
par 1 a chaleur (voir $ 2 J ). 


1.2.1» Facteurs influença rit faction 
antimicrobienne 

L "action anti microbien ne dépend : 

- du mieru-organiHme lui- même ; 

- de l’agent aoti microbien ; 

- de rcnvimnnemeni oit se situe I" action. 

1:2.hl. Micro -organisme 

Une espèce bactérien ne, par exemple, prescrite 
des sensibilités diverses \ is-à-vis des agents mai ■ 
microbiens. Il est utile, au cours des in f celions . de 
définir t me liste de produits actifs sur l’espèce 
responsable : ce sera H antibiogramme dans le 
cas de Hé tilde des antibiotiques. 

I .es SirepttfCitfxm [Lhémri lytiques sont ainsi des 
espèces régulièrement sensibles à de nombreux 
antibiotiques ei qui le sont restée h au cours des 
années. Des genres voisins, comme les Stupkyb- 
tmvm. sensibles ait début de H utilisai ion des uitli- 
bioiiques (pénicilline), uni évolué vers la résis- 
tance, Ce phénomène est lié à lu sélection de 
souches résistantes au cours des traitements théra- 
peu! Lq u v s . Les a tiycs tbactéri e s i bat i I le tuberc u leu \ ) 
ne sont sensibles qti’ù quelques antibiotiques. 

L'état physiologique influe sur la vilalilé et sur 
la seo'-ibililê. Les formes spondées mu une résis- 
tance imite particulière ans agents physiques on 
chimiques l les si rus exigent en général des con- 
ditions iconeeni ration x temps? JO fois plus fortes 
que j’h.ilii 1 les bâclé nés. les protozoaires 1H0 fois 
plus fortes. Dans une population bactérie une. il 
peut aussi exister des dtll'ércnccs individuelles de 

sensibilité. 

1.2,1. 2. Agent mîmicrobien 

Pour chaque agent, on peut définir un spectre 
d'üt'livhé. c’est-à-dire la liste des espèces vis-â- 
vi \ desquelles il exerce son pouvoir bactéricide ou 
huetéricrttatiquc, Les désinleciauts (formol» etc I 
ou le', antiseptiques (alcool, vie.) ont an spectre 
tf ès f af ge ; i L sorti pily v a k-nl sLesanlibimi ques ont 
un spectre beaucoup plus étroit ; la pénicilline Ci 
n'agii que sur les bactéries a Gram positif \Stnp- 
un u t rr.v. Shipk vh « ai mv, cl c . ) . 

I .es l acieu rs i]i i i \v snt i n fil ic ncer l ‘e fficac i té sont : 

- l'iiUertshé pour les agents physiques : plus la 
température ou plus la pression sera élevée, plus 
forte sera H action : 
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- d'autre .s procédés qui tendent a éliminer les 
microbe* du milieu ou ils se trouvent ; ce sont par 
exemple la eentrifngniion T la filtrai ion. 

- La ektssi fient ion Sa plus eonnmi nuire nt uti li- 
sée distingue : 


- tes agents physiques : 

- les agents chimiques ; 

- les agen ts ch i m i olhérape utiq Lies, 


2, Agents physiques 


2.1 . Température 

Lorsqu'elle est utilisée comme procède deeon- 
servuti un. faction de lu température sur les micro - 
organismes petit ut ou' deux conséquence* : 

- lu g stabilisation » : blocage ou ralentissement 
du développemenl microbien sans élimination de 
ceux-ci i réfrigération, congélation, pasteurisation t ; 

- la * destruction » : élimination Ah micro- 
organis mes (xtéri 1 i suti un. appc rt i su t i oi i j. 

Le résulta! obtenu va dépendre, entre autres, de 
l’intensité de la température et doue de ses effets 
s tir la vie cellulaire du micro-organisme, La 
figure VJ présente différents niveaux de tempé- 
rature. les ctïets obtenus sur les micro- organisme s 
el le nom des procédés utilisés. 

2.1*1. Action de la chaleur 

L 1 action de 3a tempérai tire dépend de L environ - 
nemént de l’étal physieoehimique des cellules et 
de leur nombre. 

En sol uni on aqueuse, la plupart des germes sons 
leur forme végétative sont rapidement lues à lu 
température de 100 X. En revanche, dans un 
milieu déshydraté, ils soin iKJiictujp plus résis- 
tants. C’est le cas. par exemple, îles préparations 
huileuses ou des suspensions dans lesquelles les 
lipides thermostables protègent efficacement les 
micro-organismes. La stérilisation dite <■ b sec » 
des poudres solides, des objets, du matériel en 
verre cm en métal exige une tempe mime voisine 
de I Kil qui détruit en même lemps toutes tes 
matières organiques. 

Les formes végétatives des bactéries sont en 
général inactivées par un Chauffage de 50 à 60 C 


durant .M) minutes. Les formes spondées stsnl au 
coin mile, el par nature, extrêmement thermorésis- 
tantes. Dans Lu plupart des eus. .seuls une Lempéra- 
turc supérieure à 1 (K) ' C el un temps de coniact de 
plusieurs dizaine s de minutes assureront leur dispa- 
rition. 

Le troisième lac leur est le nombre de cellules 
présentes dans te milieu à siériliscr t voir § l .2.3.), 
Il faut aussi tenir compte Je l'apparition éven- 
tuelle de riirnie.i thermorésistantes : dans mm 
popukilion homogène, un chauffage prolongé tend 
à les sélectionner. Hus le nombre de bactéries est 
élevé initialement, plus nombreuses Sont les cd- 
I u les thermorésistantes et plus grandes sont les 
difficultés de les l’ai né disparaître. 


2,1.2, Inactivation thermique 


2. Ï.2.T. Facteur ■■ temps » 

À une température constante donnée, suffisante 
pour exercer un effet destructeur, une population 
microbienne donnée évolue en fonction du temps 
dé traitement. La décroissance est CjqKïiieiUielk 1 
t courbe N = fit L fig V'f 
On peut exprimer la vitesse de décroissance : 

tfSkis = - LN (signe - car N diminue). 

En ïniégrani cette relation entre N , el N (N ü : 
nombre initial de microbes présents. N nombre de 
microbes survivant au temps rj, on peut écrire : 

N = N (| .i j-|I 'L 

soit aussi : 

loa N = Îoü N° — — 

2..WÜ 

est le coefficient directeur de la droite log N = fut 
(fig. V.3i est - t/2,3030, k est la constante de dus- 
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Figure V. 1 - Action de !â température sur tes micro-organismes 


tmclion, elle dépend du microbe, de P agent et des 
conditions d'applications. 

On définit D, h dura? de réduction d tld male „ 
comme le temps nécessaire pour réduire Je nom- 
bre de microbes d f un facteur 10. Donc, lorsque i 
— [ï. on a N - N i;: /JÜ et, donc : 

bg N 0 - !og 1 0 = log N„ - (A/Z303)D, 

soit : 


D = 2 r wm 


On peut donc écrire : 

log N = log N rj 



et log (TM/Ni,) représenté pur lu courbe 

D 


fog (N/N ü ) -jf!) tti : \ J .. Lu détermination gra- 
phique de I ) peut être réalisée sur cette courbe. 



py i Ight&d m cttGrlsl 



fi i it v 2 Cinétique de l 'inactivation. 
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Figure V, 3 - Action d'un agent antimicrobien en fonc- 
tion de temps. 

U modglite eï! m phénerreee de nature logarithmiç-^e 


La contamination initiale est divisée pur H) cha- 
que lui s que I ' opéra! Loin de de s tru e tien e n cou rs est 
prolongée d i i n tem ps D ■ \ < . 

Le nombre irai Li llE de microbes est Crie ^ important 

'■ : cil effet, pour détruire complètement 

un nombre in il La] N" . - 10". on a besoin J' un temps 
de destruction r = a.D. 

Par exemple, considérons un nombre de 
\(ft bactéries contaminant un milieu donne. 
Admettons que mutes se trouvent dans le meme 
élut physiologique uu morne ni oii elles entrent au 
contact de l'agent ant [microbien. Si, uu bout de 



Figure V a- Détermination graphique du temps de 
réduction décimale. 


Tab eau - î Valeurs do D et k pour B. sfeararbaiyno- 
pJifJt/s a différentes températures. 


Température 

D 

Kfmin" 1 ) 

1 1? 

15 min 

ft, 1 5 

121 

1 ,5 intn 

L5 

127 

9 HÇÇ 

15,3 

133 

0,9 scc 

153 


] minute, 90 de la population est détruite (soit 
D =■ I minute), il subs i sic Et)" 1 germes. Au bouule 
2 minutes, 90 f 'i de la population restante doit être 
également détruite : il reste 10 4 germes. Au bout 
de 3. J. puL 5 minutes, il subsiste respectivement 
3CVV puis I0\ puis 10 bactéries. Ali bout de 
b minutes, la contamination sera de i bactérie et, 
au bout de 7 minutes, de 0,1 bactérie. Cela signifie 
qu'a ta 7 e minute, iE y a i chance sur Et) pour que 
l 'objet soit encore contaminé. A lu minute, il y 
en aurait encore I chance sur lOO.el ainsi de su il e. 
On n’est jamais sûr d’avoir détruit le demie r 
micro-organisme vivant, mais la probabilité de 
I ’ avoi r dé iru i l es! de p I u> c u pi us grande h irsqu ’ on 
augmente la duree du traitement, 
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Figure V. 6 - Ftetatiort lempérature/durèe de stérilisa- 
tion. 


Lorsqu’il y a formation d’uni us de spores (con- 
séquence d’un nettoyage insuffisant ou d'un état 
de surlace avec des aspérités) ou une répartition 
non uniforme ou encore une résistance variable 
(présence de cellules jeunes végétatives plus sen- 
sibles que les ce] In les ancien nés), la loi de destruc- 
tion peul nu plus être linéaire (voir le eu .leu I du 
barème dans l’industrie au § 2. U, 6). 

2. T2.3. /Uifres facteurs 

* Le type de micro-organisme iulluence in 
valeur 4e la duree de réduction siée i ni ale. Par exem- 
ple, pour Æ sivartrth'nmphifm, D|n| ■ = 3 min lj les, 
pour CL sporagene*. Dj 2 | | — I minute, pour 
CUwfutimtiti Dp, L = f).2l minute, pour les ger- 
mes non spo ailés. D | - 1 | = 5. 1 1 i " minutes. 

Remarque : lu température de 121.1 C i tempé- 
rature standard de stérilisai km j viens en fait de la 
conversion îles degrés Fahrenheit (2ht) "F 

- 121,1 ’ ( i. 

■ Le milieu : il n'y a pus de règle gé né aile iei, 
mais plus il est optimal pour le microbe cultive, 
mieux la souche résiste au imite ment thermique. 
Un n cependant montré que lu présence d' uni i sep- 
tiques dans le milieu diminue !;l résistance thermi- 
que. Une Loiiccntralion en sucre élevée, lu présence 
d'ex traits ^le levure, une concentration en sels aug- 
mentent la résistance, lin ce qui concerne le pH, la 
résistance au traitement thermique est en générale 
optimale à p H 7, elle diminue im fortement à pH 
uc i de, mt>i ns à p H aïeul i n. En voie i deux exempl e s : 


pmiï H. muta ttouté i' lOTl C, pH 7, ce St)' >pnre>-mL“ 
' j, la Jurée maximum de traitement permettant la survie est de 
Hl mi miles en fnn-eiiee de g tasse à 5,10 M . de lfi minutes 
,i\ee 5 lit '' de IN minulch avec 0.(31 O et Je 20 minutes 
avec 0.1 *3 l 

- puLirt ), .vpujïti'i 'jrr'.v I Iruilé ù I 15 C. it) 1 KpurOvinL -1 1, 
la Jurée tnaximuiu de lTuileitieul permcciiihi la survie est île 
9 minutes à (>H 5. de 15 iniiiutesâ pK b tk 25 «tinwsàpH 7 
et de 1 5 mi mues ii pH S. 2. 

* L’âge de là cuit tire t ru liée 3 en général, tes 
forme h végétatives sont moins résistantes quand 
elles sc triMJveni en phase exponentielle de crois- 
sance. Mais, lu aussi* il existe une grande variabi- 
lité duris les résultats obtenus. 

2,1.3, Procédés 

[.es procédés pratique* de traitements themiiqucs 
ut [lise ut lu chaleur humilie ou ta chu leur sèche. 

2. 1.3. 1. Chaleur humide : siériiïsatfcn 

C'est le eonllscur Nicolas Appert qui. en I 78.\ 
u mis au point un procédé de conservation des 
légumes enfermés hermétique ment dans des bou- 
teilles et plongés dans de l’eau bouillante. Pasteur, 
en I K( M . mollira que ix procédé détruisait les 
microbes contenus dans l'aliment. Cette techni- 
que. désormais connue sous le terme consacré 
d‘« appertisation =■►, utilise le principe de stérilisa- 
tion par lu chaleur humide, méthode très utilisée 
car fiable, efficace et simple d’emploi. 

I .'autoclave esi une enceinte métallique hermé- 
tiquement dose dans laquelle on chauffe de l’eau 
sous pression pour faire agir dé li. Vapeur d'eau 
saturée. La stérilisation atteindra son but (par déna- 
turât ion des protéines) lorsqu’une température de 
1 20 C sera mai nie nue durant 15 à 20 minutés, à 
ci )iuli( i ou que l'ai mosphère de l’ auloe lux e st >i 1 sal u- 
rutiic cl débarrassée d'air. Il est donc très important 
de purger l'air qu'il contient. 

Après l’auinclavage, il faut contrôler lu stérili- 
sation des produits biologiques et des milieux de 
culture. El faut en particulier être très vigilant sur le 
cunditiormciTicnl des produits tde grands \ tilumes 
sont plus longs à stériliser que de pci il s) et sur la 
charge de l’ aulne lu ce. 

2.1. $.2* Tyndallisation 

Certains milieux liquides ou certaines substan- 
ces ne peuvent supporter un tel traitement sans ris- 



que d' altérai ion. On procède ülors û une tyndalli- 
sation, Cene opération, décrite par Tyndall, 
ctiTiüistc Î3 chauffer Le milieu à 60 ou 7 G °C durant 
30 minutes ou I heure, 3 fois de suite a 24 heures 
d'intervalle, A cette tempe ru lu re. toutes les for- 
mes végé lut i ves sou i dé Iru i les. Les spores thermo- 
résistantes, dont la dormance est en général levée 
par le choc thermique, peuvent germer entre cha- 
que intervalle de temps et se transformer en for- 
mes végétatives qui son ensuite éliminées parles 
traitements successifs. 

2. 1.3.3. Pasîe misa tio n 

C'ust h Pasteur que Ton doit le principe de celte 
méthode de conservation qtr porte aujourd'hui 
son nom. Il découvrit (enlre 1H6G et IH76) qu’un 
chauffage modère, ne dépassant pas fiÜ "C. était 
capable d'éviter certaines altérations du vin et de 
la bière en tnbibam le développement des micro- 
bes qui Les provoquent. Vers I MO, le:-. Allemands 
puis les Danois appliquèrent cette méthode .au 
lait. 

Un peu plus lard, on s'aperçut que la pasteuri- 
sation pouvait pcrm etire également la destruction 
tles germes pathogènes fréquemment présents 
dans le lait (Mi ses dérivés. Le, but dé la pasteuri- 
sation est donc de détruire, par l’emploi convena- 
ble de la chaleur, la quasi-totalité de la flore 
banale, lu totalité de In flore pathogène si et lu 
existe (notammeni te bacille tuberculeux} tout en 
laissait intacts les équilibras chimiques ainsi que 
les éléments biochimiques (vitamines notam- 
ment t du produit traité. 

hn rira nets te principe de la pasteurisation obli- 
gatoire des laits de grand mélange a été institué 
parla loi du 2 juillet 1935. 

La pasteurisation ne peut être considérée comme 
une méthode de stérilisai ion, On l’applique à cer- 
tains produits naturels dont on veut assurer 
momentanément la conservai ion sans en altérer 
les caractères organoleptiques (couleur, odeur, 
su sc un : le lait, la h i ère, le: vin. les jus de fruits. Qn 
en distingue plusieurs types : 

- la pasteurisation haute température : le lait, 
par exemple, est porté à 90 J C durant .30 secondes 
par passage entre des plaques chauffantes, sous 
une faible épaisseur, puis brusquement refroidi à 
+ U) € : 


- la pasteurisation luis se tem pé rature ; le lait 
est soumis à une température de 60 à 70 °C pen- 
dant un temps plus long (quelques minutes! l 

- la pasteurisation (JHT (ultra-haute tempéra- 
ture ] est un procédé récent surtout appliqué au tau 
et a certain:! jus de fruit pour obtenir une longue 
conservation On applique une température de 
MO T pendant quelques secondes puis on refroi- 
dit brutalement. On obtient ainsi une Stérilité pres- 
que parfaite, seules quelques spores de bactéries 
therunopliiles pouvant rester viables (mais le.s 
coud i s ions de conservation h température ordi- 
naire ue permet iront pas leur germination) ; 

- l'ébullition peu? être considérée comme une 
tonne très courante de pasteurisation haute per- 
mettant de détruire te maximum dé germes ; cm 
l’ utilise quotidienne ment au cours de ta cuisson 
des aliments, 

Tous ces procédés permettent Hn activai ion des 
micro-organismes pathogènes, meme tes plus 
résistants comme M. tubefeufasis (sa destruction 
nécessite un Chauffage modéré à 63 C pendant 
6 minutes ou à 72 "C pendant 6û8 secondes J. mais 
i 1 s iu j stéri I i sent pas les mi I ieux et ue détru. i sc n t pas . 
en parti eu] ier, les spores. L.e lait pasteurisé doit 
répondre aux normes bactériologiques fixées par ht 
législation | moins de 30 000 germes. l. -; de lait 
conditionné en récipients étanches et moins de 
100 OOG jm eu 9e la il pasteurisé vendu en vrac). 

* Application à l’industrie Laitière. Lu pasteu- 
risation de la crème rate été imposée que récem- 
ment de v ru in te de perdre les qualités orçanolep- 
tiqites spécifiques des beurres fabriqués dans les 
régions dites *de cm * (Clin rente, Normandie}. 
Actuellement, te quasi- totalité du beurre français 
est fabriquée à partir de crème pasteurisée afin 
d'éliminer les germes de pollution qui s’y trouvent 
et qui pourraient provoquer ultérieiifemetil des 
allé ration s du heurre. 

Dans te uni terne ut du lait, un chauffage modère 
laisse subsister une bonne partie de te flore lacti- 
que afin d'empédter le développement des ger- 
mus indésirables. Dans le iruitement de te crème, 
ou cherche au contraire I se débarrasser de tous les 
germes dont Le développement au cuurs de la 
mut u rat ion pn:n tiquerait la dégradation des emis- 
ti niants de h crème et eue ni vernit V action des fer- 
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ments lactiques purs,, rajoutés après h pasteurisa- 
tion,. Un autre objectif <b la pasteurisation «si 
d'inactiver les enzymes responsables de ce naines 
dégradations lors du stockage du beurre. 

Lu pasteurisation du luit de fromagerie répond II 
plusieurs objectifs d’ordre hygiénique et d’ordre 
technique : 

- assurer La qualité sanitaire du fromage ; 

- en stoppant !' acidification pur destruction de 
I ;i flore bcdqut;, permettre l’utilisation des lads 
dont la qualité bactériologique médiocre entrave- 
rait sérieusement la fabrication du fromage '-'ils 
étaient utilisés crus. 

Le bit est ainsi debarrassé de sa flore initiale à 
r exception des sporulés. El sera réense ment é avec 
des souches pures et sélectionnées qui permettent 
au fromager de travailler dans d’excellentes con- 
ditions (le rcgtilimié. 

ZI. 3,4. Chaleur sèche 

Pour certains matériels ou objets (verrerie, 
matériel chirurgical) qu'il n'est pas souhaitable ou 
possible de mettre au contact de la chaleur 
humide, on utilise la chaleur sèche. Elle est four- 
oie parties fours électriques ou a gaz. t fours Pas- 
teur, Pmi pi ntl) a circulation d'air pour avoir une 
répartition homogène de la chaleur dans toute 
i'enedme. Lu stérilisation (pur dénaturation des 
protéines) sera effective en maintenant une tem- 
pérature de 18Ü "C durant 3(3 minutes, de 170 C 
perdant E heure ou de 160 °C durant 2 heures. 

Au cours des manipulations de bactériologie qui 
ont pour objet d'isoler puis d'identifier les bacté- 
ries contenues dans Un échantillon, toutes les opé- 
rations sont faites stérilement. Le matériel utilisé 
(oses, pipettes Pasteur) est stérilisé par flambage à 
la flamme d'un bec de gaz. L'efficacité de ce pro- 
cède est faible car les spores bacté rie nues néeci- 
sitenl une exposition à la chaleur sèche de 
1 seconde îa 4011 C pour être détruites, condition 
souvent impossible a obtenir ici. 

L'incinération peut être utilisée pour les objets 
combustibles à usage unique. 

2.1.3, 5. Contrôle de s térifité 

Pour contrôler l’efficacité de la stérilisation 
(autoclave, four Pasteur, de.), on met à profil les 
propriétés de thermorésistante des spores haetc- 


rie nnex : spores de B, Me<mMemnphiht>t pour les 
contre les en chaleur humide, de B. sitbsilin pour 
ceux en atmosphère sèche et les gaz, de H. pumii'm 
pour les rayon nemcnls ionisunis. La méthode con- 
siste à introduire dans le stérilisateur une certaine 
quantité (le spores bactériennes sous forme de 
bandelettes de papiers imprégnées d'une suspen- 
sion de spores ou d'ampoules qui. contiennent à la 
lois les spores et le milieu de culture nécessaire à 
leur éventuel développement, puis de les soumet- 
tre au cycle de .si çri li sut ion. On texte la survie des 
spores par subcul tare : en l'absence des ubcidiure 
(une première lecture esi faite au bout de 24 à 
4 H heures, une seconde 5 jours après h la stérilisa- 
tion est considérée comme réussie. 

On peut aussi utiliser des bande I elles udhésives 
ou des tubes contenu rit des produits chimiques 
liquides changeant de couleur après stérilisai ion. 

2. 1 . 3. 6. Barèmes de stèrihsatfO n 

Les eoniuminiJiits des objets sont de nature très 
diverse, chacun est défini pur ses valeurs dé D 
(réduction décimale l et de r. ( facteur de thermorè- 
si s tance). 

Pour être sur d’obtenir un degré suffisant de des- 
truction. il suffit d'imposer des conditions assu- 
rant In destruction des nticre-orga niâmes dont les 
spores sont ks pliiS résistantes ( valeurs de D et de 
z mu si mal es}. Pour P action de lu vapeur d’eau, 
c’est IL stretmtfu'mtophihts, fl est earueicri.sé par 
une v u leur de D ù 1 2(ï C voisine de I 3 minute et 
a ne valeur de : voisine de 93 °C. 

E >;i ns un souci de simplification* tontine 9.5 C 
est très voisin de 10 i: C, on a choisi comme réfé- 
rence un micro-organisme i mugi nuire un |ïcii plus 
résistant au-delà de 120 C que B. swtmtifwrMv- 
philti.s. Les spores de ce miere-organisme semL-m 
tuées 10 fois plus vite en augmentant la tempéra- 
ture de Itr f (au lieu de 93 Cl. 

Un traitement stérilisant par lu vapeur d’eau sera au 
moins 10 fois moins efficace à 1 KJ T qu'à 120 "C. 
IÜ0 lois moins efficace u 100 'C. qu’à 120 T, mais 
10 fins plus efficace à 130 X qu'à 120 *€, ete. 

2. 1 . 3. 6. 1 . Détermination ü& la durée de stérilisa tien 

L’objectif recherché est une réduction des micro- 
organismes de telle façon que P on obtienne un ris- 



que de survie de 1 0 r ' ait maximum (pour des pro- 
duits pharmaceutiques j , 

H faut donc savoir quelle est lu cmujrtii nation 
i ni liiilc du milieu que l'un veut stériliser. Dans la 
pratique, ou supposera qu’elle pourrai* être de 
J0 h spores pur objet nettoyé de manière efheuee 
(faute de lu connaître précisément). 

Pour faire passer lu population de 10* y I0 -6 
(doue la diviser par 1 0 1 -), il faut maintenir lu tem- 
pérature de stérilisation de 120 -’C pendant 12 fois 

1.5 minute, soir Ift minutes. 

U convient cependant de prendre en compte une 
marge de sécurité en supposant que l'autoclave 
(supposé avoir ici une contenance de 100 litres) 
est entièrement rempli de spores, soit Ifj 1 " spores 
par litre. 

Pour faire passer lu charge microbienne totale 
du stérilisateur de I0 1 - à Itfl il faudrait donc lu 
diviser par 10 |K ,c’cst-à -dire maintenir Eu tempé- 
rature de stérilisai ion de 120 °€ pendant IB luis 

1.5 minute, soit 27 minutes., 

De plus, dans les stérilisateurs modernes main- 
tenus en bon étal de fonctionnement, la tempéra- 
ture dans lu charge n'est jamais inférieure de plus 
de 3 "C à celle indiquée pur le régula leur. En pre- 
nant le cas le plus défavorable, c’est-à-dire un 
point froid de 117"C. et comme l'efficacité à 
1 1 7 C C est la moitié de P efficacité à 120 °C. il faut 
compter 2 fois plus de temps pour avoir le même 
effet stérilisant. 

On obtient doue un temps de stérilisation de 
2 fois 27 minutes, soit 54 minutes, que l’on peut 
arrondir à i>ü minuits à la température de 1 2U : C. 
Le même raisonne ment s'applique aux autres 
modes de traitement. 

Nous avons égatemeni vu (g 2.1 .2.2. ) qu’il exis- 
tait une relation linéaire entre le logarithme de la 
durée du traitement cl la température. Nous avons 
défini F, * valeur stérilisatriœ pasteurisalrice ») 
et z> facteur de thermorés istance ». Ces deux 
paramètres sont reliés mathématiquement : 

F - r. jrf"- ,r ^ 

T* étant te température « standard » de J rade - 
ment : 121.1 : € en stérilisation, 60 °C en pasteu- 
risation , 

Cette relation permet de calculer la filtrée delrui- 
tement à appliquer pour une température diffé- 
ré rite de la température standard et pour avoir la 


même efficacité , le même résultat {même F). Elle 
permet également de savoir quelle sera lu valeur 
SEéiilisuirice (pasteurisatriee) obtenue si Fort 
modifie la durée de traitement en utilisant la même 
température, 

2. 1 . 3, 6,2, Cas de (a pasteurisation 

Pour ne pas trop altérer leum propriétés nutriti- 
ves et organoleptiques, les produits alimentaires 
(lait, plais cuisinés) sont portés, au cours de leur 
préparation, à des températures de pasteurisation 
inférieures aux températures de stérilisation. Sous 
réserve que Les produits ne soient pas reconta mi- 
nes et que leur conservation se fasse à + 3 'C\ leur 
durée de vie sera fonction de la valeur pasteuri- 
satrice appliquée. Par l’application d'une valeur 
pasteurisîiiriec au moins égale a lüü. La durée de 
vie du produit est de 21 jours. 

Les notions précédentes relatives à la valeur 
stérilisatrice sont en partie applicables à lu valeur 
pasteurisatriœ. Un définit ainsi te temps de 
réduction décimale D es le fqçîeur de thermoré- 
s istance r. Le germe de référence retenu es! un 
entérocoque (Str. 

2.1,4, Action du froid 

1 4 recours au froid s’effectue soit en restant à tem- 
pérature positive, c'est la réfrigération (tempéra- 
ture légale : +4 ÎS C), soit en passant dans la zone 
négative, c’est la congélation (température légale : 
- 10 Q, En réfrigération. Peau (te constitution reste 
liquide (F -\w de la denrée, qui reste importante, per- 
met éventuellement Je développement de h germes 
psychrnphiles), alors qu'en congélation, une grande 
partie devient solide (PAw devient faible). 

Les trois règles à respecter dans l'application du 
froid ont été précisées dès 1934 par Alexandre 
Mon voisin et sont connues aujourd'hui sons la 
dénomination trépied frigorifique de Mon voisin ». 
Ce sont les suivantes : 

- réfrigération appliquée à un aliment sain ; 

- réfrigération précoce : 

- réfrigération continue (non on de chante du 
froid avec ses « maillons »). 

Pratiquement, seuls les germes superficiels peu- 
vent évoluer. Leur multiplication es( d'autant plus 
lente que te tempérai ure est basse. 
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La multiplication des germes s-uise-eptihkis do 
provoquer dos. intoxicalkins s’exerce surtout au 
voisinage do 37 "C. Les températures d'inhibition 
des germes pathogènes sont en rendrai s uprerie Li- 
res à 3 "C (Staphylocoque kixiiiogène ; ld : C, 
Ci. brrnifinum A ft B : ]() °C : Salmonelles : 5 : 'C\ 
Ci. E : 3.3 'O, 

La congélation agit de plusieurs manières sur la 
flore microbienne des germes : 

- réduction de la vitesse de multiplication : 

- Iran s formation de l'eau est g lace* d i mi nu an 1 1 u 
quantité d'eau disponible : 

- al tenu ions de la structure f perforai ion, déna- 
turai ion des protéine*) ou dit métabolisme des ger- 
mes provoquées par le change me tu d'état de l'eau 
on glace. 

La congélation n'a pas un réel effet bactéricide ; 
c lie réduj t ce rtes la populai ion mien )bk nne i nit iale 
mais dans une faible proportion. Pour les miu'o- 
orpnîs mes les plus sensibles fa Gram négatif). la 
population est réduite d’une puissance de 1 0 pur là 
congélation f soit une destruction de 90 % ) et d’une 
autre puissance de fO un cours d'un stockage pro- 
longé en congélation. Si La population microbienne 
est importante au moment de la congélation, elle le 
sera donc encore après stockage et décongélation. 
La surgélation est une congélation dont la tempé- 
rature légale est de - 18 *C- 

2.2. Radiations 

Le rayonnement sn luire ou, plus préeiséimîitiL, 
les radiations ultraviolettes sont de précieux 
agents naturels de stérilisation : Y absence de 
micro-organismes à lit surface des eaux est due 
précisément à l'irradiation solaire. Les principaux 
types de radiations sont électromagnétiques, élec- 
troniques et soniques. 

2.2.1. Radiations électromagnétiques 

Elles sont caractérisées axant tout par leur lon- 
gueur d'onde. Leur action sur les micro-organis- 
mes revêt un double intérêt ‘ d'une part, parce 
qu elles sont stérilisât rices, leur utilisation permet 
la conservation des aliment?; par exemple, et, 
d’autre part, la connaissance de leur mode 
d’action sur les bactéries peut être transposée à 


celui qu’on observe sur les cellules humaines. 
Nous vivons à une époque où les recherches spa- 
tial es ohl igeiit I' homme à entrer en contact avec de 
nombreux types de rayonnements et il est utile 
d’en connaître les effets pour éventuellement les 
prévenir. 

I .a quantité d'énergie cédée par un rayonnement 
à un organisme vivant est d’autant plus élevée que 
la longueur d'onde est plus petite. Les premiers 
rayonnements connus par leur activité sont Ses 
ultraviolets (À,*--. 400 nm). Ce sont aussi les 
moins efficaces puisque leur longueur d'onde est 
grande. Viennent ensuite les rayons X et les 
rayons garn ma lu I il nm ) qu i I i bc rc ni une f ner- 
g.ie plus importante et qui pénètrent aussi plus pro- 
fondément dans lu matière. Les rayonnements 
agissent essentiellement au niveau de l’ADN soit 
pur modification des buses pyrimi cliques (diméri- 
sai ion TT par exemple), introduisant ainsi des 
mutations souvent létales, soit par formation de 
radicaux libres provoquant des cassures cl des 
m< ni i fi c a i » ni* c 1 1 i m i q ues de I ' A ON . 

* Rayons UV. Ils sont le plus utilisés malgré 
leur luibic rendement. La région lu plus active de 
leur spectre d émission est située entre 26U et 
270 nm. Ccsl dans cette zone qu'éniettem les 
lampes gunuicides destinées à la stérilisation des 
salles chirurgicales, de certaines enceintes de 
laboratoire. Ou encore à la déeontami nation des 
surfaces de travail (tables, paillasse, etc.), des 
objets. On a voulu également les employer pour la 
stérilisation des eaux. 13 'une façon générale, les 
résultats acquis nioiitrenl que les rayonnements I ’V 
il 'ont q u* uiie d’I i cadlé limitée : dans L’eau limpide, 
ils agissent sur une épaisseur de quelques millimè- 
tres seulement. Leur pénétration est arretée par la 
moindre particule du matière en suspension. 

■* Autres radiations.. Les autres radiai ions 
tX et 7) sons sans doute beaucoup plus efficientes 
parce que douées d’un pou voir de pénétration plus 
intense. C’est la raison pour laquelle on a voulu les 
considérer tomme un moyen idéal de stérilisation 
■< à froid >p des conserves alimentaires. Des diffi- 
cultés majeures subsistent pourtant : les installa- 
tions qui permettent leur production sont 
eofne i.isés : l' irradiation ne peut pas être dirigée 
que sur le seul objet à stériliser : et surtout, ce sont 
des radiations ionisantes qui ont un effet direct 



rut] seulement sur lus n ikro-orguuis mes* mais 
aussi sur les substances environnante* qu'elles 
pçuveni endommager ou détruire. 

LnJusLrtelleUhrnL on distiüglie : 
lu rndjpperllïafioii : applkaiûm Je Juses Je Ridiatkins 
Milrr-ariic‘. ptyur reJuire te (K>mhfc ou l'actûité des j^j-eTn- 
yrgsmsittes vnjnb.de façon à ec qu'ils ne suient plus déce- 
lables par aiionu- mélbutte jnteTubioki£iqitc uloscv d'irradia- 
tion eirti’ipi iscs entre Z 1 ! h u i 50 I.C> [kitu Grav]} ; 

- I j fïhJ iddutîuii : appl terni i iri de dosv s ■ .i- ■ n ■■ w*s in ini- 
finies MiflisanUis puni r q ue l!ç nuTtibrc lLc inkrivonpud tocs 
pjLhojréne 1 . nffli spûrâlés Suit réduit de lïu,i s n à a.' qu'aucun 
J V m IV eu i ne pmi ^ 1 ‘ ci re I Jétcate par une nteilnulc- m iLTohiiï ■ 
Uigique suiikîml (doses épile* ou inlçneur«j> â UJkGyn 

la radurhatitw ; ipf livarkm deduses de nuirai ion* ioni- 
santés n ' :il iCjanl pas Je produit cï réiluicinl sensiblement sa 
charge iiikiubteniL-c en \ ued auLunenter sa diluée de iric tSOflfl- 
rnereiâli:. 

Le LràUemenl ionisant peut s'appliquer à des aliments 
embolkfc. C eu une nuire Lupin de slabilSser les iilmienK. 

- Mk-n^imilr* Les in km '.’OiJi s sont cpiteuion une 
iiTine Lie raU]atmn> éte'-Lromaitnéliqui* lile teneur d'onde 
se •■•iiiuini emre I mm el I m. ‘.te L2 çnisoil une fréquence de 
2,45 Gîte pi iiit tes f(.!ur> dOfiieÉtipUfisi, Li's fraus à mkio- 
oihJes ne peuvent dumfJer que de 1 - produits qui ahsurhent les 
o»mJl-s annune l'eau un les graisses) IL risquent d'Stre 
Lletnuts si nn s pLieedes utêiaus. Jjes iniem-ondes ne peuvent 
être utilisées, ni pour sténliser du matériel f<pi reste îï»id> ni 

Lies liquides puisque, drnis ce l us. w peut L k : [Misser In iem- 

péfM un- lie 1 00 C 1 1 ici n ' liLi i.' ■ i lEi me qu ' une pjsteuri s;n ion), 

2.2.2. Radiations électroniques 

Upc émission commue d é lue: trous luticés. à 
grande vile sec a un pouvoir de siérilisaiion i.icn- 
liqiit* à celui des rayais. Lesékarons peuvent cire 
dirigés à volonté sur le poipi que l'on désire ai tein- 
dre. mais leur pouvoir de pénétrai ion est nettement 
plus faible que ce lut des rayons y. Leur principal 
défaut est surcoût Faltéraîion des substances orga- 
niques soumises à leur action.. 

2.2.3. Radiations soniques 

.S i ms 1rs vitn i m pi tur ute liw ii re car. j usqu ' à présent, el te* 
n'ont pas 1:i il l'nbjet il'appliLMlion:-; praiiqucs. Les ulljasons 
onl te pouvoir de lue r tes, ni tero-orimii i mi» en suspeiisutm 
hlims un liquide en libérant leur contenu endtseellubire. 

2*3. Pression 

Les forte ü press ions (uhrapFcssions) sort capa- 
ble; s dû détruire Ils microoirgîumrnes. Elles .sont 


couramment Utilisées en recherche pour faire ce lu- 
ter les cellules bactériennes. U y j un siècle, lien et 
Regnand nioni raient que le (railemenf à 4 000 bars 
des viandes, des fruits et dit luit permettait de 
réduire sensiblement leur teneur en micro-orgu- 
nj&mçs. 

L'énontu' düpciiHC J' énergie nécehsitrte en limilc ('usagé 
.iiditstrii-t. t L’p^ndiui I . Lcurulilisatuir ami me procédé tk cim- 
sérvaUofl dès aliincnLs uommenev i prendre une grande 
îinpartanvé, C'tM wiilemeiïS depuis l s 3S6 que Jl'^ produia 
« haute pression ^ iftigk pmssare) tainlitiViieent à u Itl- mis sur 
II - luarvlid I vUnfiLLirvs. jus dé fruits, de sm;tL.s lauLés’L Les hau- 
te pressiisfts uju^ilL sur teü TCia'titifts. vhintiques de Liçan 
douce, eltes pmvLKjuent la Jénatunlion cte> prïiLenh. , s s le pa>- 
Hjpe i l'élaÇ M'IiUe Jeu lipides et h ;i!cli1icjti'.tn. mais elle'- ne 
LlccTudenl p:L^ les pente* nwtévulcs liilainines. ammcsi. A 
panirtLe V OIHt hars, les lurmes végétatives snnl détmiles, 
seulgs kss s pures nisisienc jnsquL'i JO (KHI bars. Ces dernières 
années, ü u J ;Lpiti eu pa ni c ni ter. de nn iu hreu-^- 1 - îeelm iques de 
püHalJHilifrn. usHviarn •sHivent Uiciknide la teriii'éru.iuré i 
évite des hautes pr^siiins, » sluu ntnltipliées . Lsmfuurcset 
iu s de fruits piisietifisês ii bü^se lempératurc puis irailés Je I Ü 
à Ml minutes sous 5500 à tMÏÏKJhars, eon-^rvaLinn d'ali- 
lUeuls il des températun-s népLiiiis sans fMimatiL'n de glni'e 
grâce; â nn traitenrent bu me pfe*skm (Leitu resium liquide! - 

20 T -jnis 2fH'K;ih.a,si. 

Pour la conservation de certains aliments comme 
te confitures ou les salaisons, on a recours a la 
pression iHiitiulique, procédé ancestral. L’effet 
amimicjobien est obleitu par raugmeniatioii de la 
pression ofimttLiqtie par add i tion de sucre oïl de sel» 
les espèces cd|wbte de se développer aajteoricen- 
Irritions choisies J osmophi la pour les fortes 
teneurs en sucre ou ha!»phi!es dans le cas du sel ) 
sont endïet irêspeu nombreuse h. Le séchage des 
aliments est aussi un procédé de conservation 
fondé sur Ikutj! me il talion de la pression osmotique 
mais aussi sur la diminution de l’Aw {les espèces 
sértïphtSes sont relative meut: peu nombreuses et 
souvent non pathogènes). 

2.4* Élimination mécanique 

Lteux procédés mécanh]ues permettent d'élimi- 
lier les nncrthorganisnii's d'un milieu liquide oti ils 
sont eu suspension : la fili ration et laccnlrifugation. 

2.4.1. Filtration 

C'est Je proeéflé de choix qui offre aujourd’hui 
d’excellentes garanties quant à la rétention abso- 
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lue des miçm-organismex pour stériliser les solu- 
tions renfermant des subsumées ihermolabiles, 
telles les protéines qui m supportent pas des tem- 
pérai unes inférieures à 100 "C (sérum. liquide 
d'ascite. etc. K Lu libration stérilisante est égale- 
ment appelée « stérilisation à froid ». Il faut choi- 
sir le milieu filtrant le mieux adapté pour assurer 
un bon rapport effteaci lé/coût du lraitcmenl Des 
matériaux filtrants divers ont été préparés dans ee 
but. I.e plus ancien est le filtre Chamherland ou la 
bougie filtrante qui utilise les propriétés de la 
porcelaine non vernissée. Actuellement, on a 
recours soit aux filtres de verre fritté, constitués 
d'un mélange de deux poudres de verre aux points 
de fusion et à lu granulométrie différents, soit aux 
filtres de diatomées (filtres Berkefeld), soit en fut 
aux membranes filtrante* d' acétate de cellulose 
appelées encore 11 lires moléculaires, de porosité 
graduée (les filtres en fibres d'amiante sont 
actuellement interdit*). Les membranes filtrantes 


ont d + autres applications que celles de Sa siérilsSü- 
lion. Elles penne Lient en effet de retenir les micro- 
organismes contenus dans un liquide et. en même 
temps, de les isoler. Quand on dépose une telle 
membrane sur un milieu convenable, les bactéries 
se dé veloppettt. forme ru des colon les q nef on pe ut 
ensuite étudier et identifier. 

2,4.2, Centrifugation 

La venir i lunatum -."-î ej^ilemeni tiipübk de séptret les finr- 
îisulvs fil -Huspensiim dino un milieu lis|uLde. les hietéries 
peuvent fin; éliminée'"' gnitï ii des LipimrvïlB de lyjw euuniiH 
|jf miL'llaul une iivTelérüLiun Je l'urdnr de 5 000 u. Il s'iinil 
(fini pnsjédé inuLilisjbk' en tant que moyen générât de stei i- 
lisatnin. IL n'iipplique hjbituellemenl i de faibles c|usintilcis de 
liquidea nepemtci pus uneeliminudan uicjIc des niiem-opM- 
ni Mues. Poumnc. une impnrlanle applk initsn en esc f; i:c lCjiik 
eerlaines ■ nila! - i s ■ ■- lui itu;s fx>w lu tKiicvmem du laie avmu su. 
pii- k'ijii Milieu. C’es( [f g 1 ! ik'édf J il de bartofu palloj]. qui enn- 
■.Ne à Lf in tiiLier îç tait paursii éliminer lu plus priude pjrtie 
des mienHir^ani mres. U peniul à la pysleurisatnw . q ui inter- 
vie ni ensuite, d'iiui rasee le mu si muni d'elUeaeile. 


3. Agents chimiques 


Les agents nnti bactérie ils chimiques ne peuvent 
pas tous servir de désinfectant* ou d'antisepti- 
que*. Certains, comme les cyanures, sont de 
redoutable* poisons dont la toxicité élevée imerdit 
l 'emploi. 

Le choix de ces agents dépendra de I ' usage que 
l'un veut en faire. Il n' existe pus en effet d'agent 
idéal capable d'agir aussi efficacement dans tous 
les cas. Certains sont très actifs mais toxiques 
pour les tissus, donc utilisables pour les seuls 
objets inanimés» D'autres ont un pouvoir de péné- 
tration élevé : iis surit soluble* nuis instables, 
D'autres encore sont rapidement inactives au 
contact des matières organiques. D'antres, enfin, 
peuvent être corrosifs nu teinter les corps avec 
lesquels ils entrent en contact, engendrer une 
odeur ou un aspect désagréables >!uh. t 4}. Le 
désinfeeiam eu Pniitiseptique idéal devrait donc 
posséder tout un ensemble de qualités difficiles à 
réunir la plus importante serait un spectre tmtr- 
bactérien étendu (Grant positif. Gram négatif, 
mycobactéries), de nature bactéricide, associée à 


une action fongicide, sporieide et vimeide. En 
lait, il n’ existe pas encore. 

Le tableau VJ donne le spectre d'activité des 
principaux antiseptique* et désinfectants. 

L’urrëlc lIil Z* \epknahre N H: S relal i f au* [HiiLliuniksIirwS 
;I'il dcaiH :igt des nkiilértels [xuivanl sc trouver au eminiec tics 
denrées islimtwures prëei* lu lisic des molécules MUMxpn- 
btfo d'êire utilisées. Je «nédie que les molécules entrant Jans 
lu etuégone agents de «.nrface eimeaii^Hes. 

3.1* Mode d'action 

[. 'activité des agents chimiques vis-à-vis tics 
micro-organismes peut s'exercer selon des moda- 
lités extrêmement diverses. L'action est brutale et 
non spécifique (à Indifférence des antibiotique*). 
Cependant, il est possible de généraliser et d'éta- 
blir un certain nombre de schémas qui rassemblent 
ù peu près tous les mécanismes actuellement 
connus. 

La fixation est un phénomène de nature chimi- 
que ou électrique qui a lieu entre la paroi butté- 




Tableau V-3 - Spectre d’activité antimicrobienme éès anti&èpliquÆS- et désinfectants. 


Désinfectants 

llaelérics à t i nm 

Ülvcnhadtrküi 

Spores 

(!han]|!!gnims 

V iru s 

et antiseptiques 

Tiwitir 

Négaiir 

Alcool à 7Û P 

++ 

4+ 

0 

+ 

4 

+ 

Aldéhydes 

+4+ 

+++ 

+4 

4 

+44 

4+ 

Ammoniums quaternaires 

+4+ 

+ 

D 

ü 

4 

4- 



inactif sur les 

pHÉudUDnCikJS 





Carbaniiidcs 

4 

fl 



n 


Chlorhexidine 

4+4 

44 

(} 

U 

4 

Ü 

Chlore 

-H-+ 

■+++ 

4+ 

+4 

4+ 

4+ 

1 le saddutuphèrie 

HH-r- 

4 

0 

0 

+ 

0 

Iode 

+++ 

44+ 

+4 

+4 

4+ 

+4 

Dérivés mercuriels 

+4 

+4 

U 

Û 

4 


Phénoliques 


Activité variable selon les composés 



Tableau V.4 - Incompatibilités et accidents lors de l'utilisation des antiseptiques et désinfectants. 


Anlkeiitiqueü 
et désinfectants 

lundi vution 

1 nciimpati Fril il es. d*emp lot 

Accidents 

Alcool 

Matières organiques 


Aldéhydes 

Matières Qfgjtm iques 

Solution instable 

Irritants 

Ammoniums 

quaternaires 

Mal ièrex argua iq ue s 

Détergents ait ioniques 

Eau* dunes 

Polysorhütes. phospbûl ipi des 

Hypersensibilisation cutanée et muqueuse 

faiburnlides 


PhuLosen sibil Isaliou 

Pn>duç[i(in d'andine parç-haufTiige du ïridlUmJCHltiH' 
niiide (méthémoglobinémie du nouveau-né) 

Chlore 

Matières organiques 

Corrosion des métaux 

Irritant 

Chlorhexidine 

Matières organiques et liège 
Détergents anioniques 

Hy persen sibi Lisation cutanée 

Iode 

Matières organiques 

Irritant 

Dérivés mercuriels 

Matières organiques 

PI jstiqu.es et caauidiiHir 

Toxieilé tissulaire pur accumulation 

De nui Le par sensibilisation 

Phénoliques 

Matières organiques- 
Plastiques et caoutchouc 
(adsorplion) 

Irritants 

Toxicité nerveuse (hesachlonophêne) 
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rieime et k désinfectant en fonction de la concen- 
trai ton u du mouvement brownien. Il entraîne 
souvent une modiftcutiim de lu charge électrique 
des bactéries (c'est le cas des ammoniums quater- 
naires). Lu pénétration de l’item dis inique ii tra- 
vers; La paroi puis la membrane est fonction de su 
solubilité, de son ionisation ou de son encombre- 
ment stérique, 

3*1,1. Oxydation et dénaturation 

des protéines 

Les agents oxydants comme Terni oxygénée et 
les dérivés halogènes oxydent les groupements 
SI I libres des enzymes cl tes altèrent irréversible- 
ment, 

Les sels des métaux lourds comme le mercure et 
ses dérivés organiques on inorganiques m combi- 
nent avec ces mêmes groupemenis SH et les inac- 
tivent. 

Les alcools agissent d'une façon comparable a 
celle de lu chaleur en coagulant les protéines. 

3.1 .2. Altération de la m ombra ne 
cytoplasmique 

L' altération de la structure de Lu membrane 
cytoplasmique entraîne une fuite de substance, 
une désorganisation du métabolisme, là dégéné- 
rescence de lu cellule et. finalement, sa mort. Les 
age ru s I i posol ubles s on t les pi us d i reetemcnl uct i fs 
puisque la membrane n'est autre qu'une barrière 
fi poprotéi nique. Tels sont les composés phénol i 
<|ues, les savons et surtout les détergents. 

3.1.3. Action sur le métabolisme 

IjCs cyanures et les fluorures sont de véritables 
puisons respiratoires, inutilisables en tant qu' agents 
antiseptiques, Iæs enlnrunts basiques {bleu de 
méthylène, vio le L de gentiane) réagissent au con- 
tact des acides rihonueléiques présents en aboli - 
dance dans le cytoplasme. Les combinaisons ainsi 
générées inactivent toutes les fonctions de lu bac- 
térie, D'autres agenis sont mutagènes lueridine et 
dérivés) ou chélateurs, (dérivés de la qu inoléine). 

Des faits récents oui malheureusement prouvé 
que les germes pouvaient acquérir une résistance 
secondaire au x antiseptiques, Des plasmides t rail s- 


I érables, responsables d’une lési stance acquise à lu 
lois à certains ont ibiotiques ei aux sels de mercure, 
d'argent ou d’arsenic, ont clé isolés. 

3,2, Classification 

Il est possible de définir un certain nombre de 
groupes d’agents des infectant s ou anti septique s 
sur la hase de leur parenté chimique et de Leur 
mode d’activité précédemment définis. Seuls les 
plus courant h seront décrits. 

3.2.1, Oxydants 

3.2. 1 . 1 . Emt oxygénée 

l ’eau oxygénée et tous les composés stiscepli- 
b I es de don ner nai ssance à de I s eûu o x ygé née t per* 
borates et persul l'aies alcalins) sorti des antisepti- 
que* efficace s. I.’eau oxygénée h 3 en solution 
aqueuse esl lin désinl'ecLanl dés plaies, mais sa 
tlecom position rapide an contact des tissus limite 
son efficacité. D’autres composés comme k per* 
nutngiuuite de potassium et f acide peraeétique 
agissent de la même façon en libérant de l'oxy- 
gène natif, 

3, 2. T .2. Chfore et dérivés 

Le chlore, sou$ Ionise de gu/, ou de diverses ciMll- 
hi njnsons chimiques, est un des. antiseptiques les 
plus commun;.. Il est universellement employé 
pour lu stérilisai ion tics eaux de boisson et des eaux 
de piscine, pour le traitement des eaux polluées, 
pour la désinfection des locaux ei des objets con- 
taminés. Il est encore* à ce jour. Se plus utilisé dans 
3 'industrie alimentaire. Il s'emploie eu milieu ulcu- 
lin (pH > K) de manière à 4\ iter Ses corrosions tou- 
juui's dangereuses avee un le! oxydant (lah K5J, 

Si jus forme gu/eose, k chlore est un pu xlu i t du n - 
geretix. de manipulation délicate. Ses composés 
liquides, les hvporhlnrites et les chloramines. sont 
plus répandus. L’Iiypochlurite de calcium ou chlo- 
rure de chaux est un mélange d’hypoehlorite, rie 
chlorure el d ‘hydroxyde de calcium. LJiypocbio- 
rile de sodium. mieux connu sous le nom d'eau de 
Javel, titis de K) à 2d" cbloromélriqucs (le degré 
chloroméirique exprime le nombre de I lires de 
chlore dégagés par kilogramme de produit j. Avec 
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ton ce de plasmides de résistance aux métaux 
lourds. qu.i \ ier»l d êire reconnue chez les bactéries 
m cours des dernières décennies, peut constituer 
dans L'avenir une certaine entrave à lettr utilisa- 
tion. 

3.2.4. Phénols 

Les composés phénoliques jouissent de pro- 
priétés bâcler iostat'iq lies ou bactéricides mar- 
quées grâce à leur fonction phénol par une inhi- 
bition des systèmes enzymatiques ou par an 
découplage des réactions énergétiques. Cela se 
traduit par une dénaturation de la membrane 
cytoplasmique entraînant une laite des consti- 
tuants cellulaires. 

Désinfectant autrefois extrêmement répandu et 
populaire, le phénol est maintenant remplacé par 
des antiseptiques moins caustiques. Les phénols 
sont irritants pour la peau ci Ses muqueuses respi- 
ratoires ci oculaires. Ils ont un effet allergisant et 
photosensibilisant, Bactéricides et fongicides, ils 
sont peu actifs sur les formes spondées. Leur acti- 
vité vi rue idc est discutée. L’action, favorisée en 
présence de sels de sodium cm de potassium, est 

inhibée en présence de soude et Lonridéi nl'kTnem 
atténuée par les minières organiques (ftg, V. H). 

3.2.5. Aldéhydes 

L‘ activité des aldéhydes (formique, gltnaraklé- 
liydf, etc.) est liée à la dénaturation des protéines 
et des acides nucléiques par rédaction chimique. 
Les aldéhydes détruisent très bien les bactérie h cl 
les champignons. Ils ont une excellente action 
virucide. 

Ce sont d'excellents produits pour désinfecter 
les surfaces mais également les instruments et les 
appareils (glutarahléhyde à 2 r A j. On peut les Uti- 
liser seuls ou associés à un détergent (cependant, 
leurs vapeurs sont très toxiques, voir chap. IX). 

3.2.5. Chlorhexidine 

La chlorhexidine fait partie des bi guanidines. 
C’est lui produit insoluble dans l’eau et île carac- 
tère basique. Bactéricide ou seulement bacté- 
riostalique selon sa concentration, elle agit sur les 
bactéries à Gram positif et négatif. 


3.2.7. Salicylanîlides et carbanilides 

Les dérivés bromes tien satieylanilkks sont les 
plus utilises. Ils agissent surtout sur les bactéries a 
Gram positif. 1 .eur toxicilé est faible inais des phé- 
nomènes de pihufosensibiliKEition sont très fréquents 
lors de leur usage réguliei sous forme de savons, 

Parmi les carbanilides, c’est k dérivé triehloré 
qui est 3e plus utilisé. Son activité est limitée aux 
bactéries à Gram positif Sa toxicité est faible et il 
est b i e n to léré a ux conce m rat i cnrs u s uelles rencon- 
trées dans les savons, 

3.2.8. Savons et détergents 
synthétiques 

Les savons sont des sels sodiques nu pnlu_ssi- 
qu(s d’acides gras de poids itiolécu luire élevé ; 
acide oléiquc, Imnléique, ricinoléiquc. Leur pou- 
voir antiseptique varie avec les espèces micro- 
biennes,, Leur action est avant huit mécanique. Ils 
néduïseni les forces de tension su péril de! le et aug- 
mentent le puuvoir mouillant de l’eau : les germes 
sont emprisonnés dans la mousse comme dans un 
réseau, puis éliminés par le rinçage. Ce nains. 
luiditil 1 Le rleinolèaïc de Hod i u i n . [ouïssent de pro- 
priétés antiseptiques propres et sont utilisés en 
llyg i trie bueeopll aryn gée . 

A coté de ces savons alcalins, d'autres compo- 
sés à pouvoir mouillant, plus récemment synthé- 
tisés. sont largement commercialisés en raison de 
leur aci ion bactérie i de parallèle. Ce sont les déter- 
gents, encore appelés surfactants. Chimique- 
ment. ils se divisent en trois catégories : 

- les détergents anioniques . chez lesquels le 
groupement anionique est actif ; 

- les détergents cationiques, à groupement 
cation ique actif ; las plus importants sont les ammo- 
niums quaternaires (fig, v 9,1 1 

- les détergents mm ionique*», sans grand inté- 
rêt puisqu' dis ne possèdent aucune activité antimi- 
crobienne. 

L’activité des surfactants anioniques csl modé- 
rée. Us sont utilises surtout pour renforcer I action 
d'autres antiseptiques en favorisant leur dissolu- 
tion et Jour |îenétration. d'où certaines assoe ra- 
tions comme le Mereryl laurylé ' ', mélange de lau- 
ryl sulfate de sodium et de niereurobuiol. 
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Figure V.B - Formules do quelques agents antimicrûbiers. 
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Formule Lténérulu 
R . Ri. Ri. R.| : chaîne cuibniiife 


N = l'iîiUigcnc-. sulfate,.. 


Bramurvdet'élyltriméthybimmonjurn ( ( fotavlnn i 

Cil, 

CH, — -N - CH,. Br" 

CH : , 


Brrntiuredt' ctiméth; nli'btl«hnylainm(H]juii] 
t BkHun 1 



Figure V-9 - Lès ammoniums quaternaires. 


Les plus efikaces m«i.t les sels d wreoaiiim qu-itenuiiie. 
En pte du pouvoir nu mi liant è( émulsifiant que km eunfi? 
r-^'ikL leurs gniupeiaietik cationiques li]« iptiik-s. ik >onL forte- 
■..-ni bactérrnstatiqiiES â dei «incenLr.iiLtmiS lEnrnffieS (de 
I pour N'IOUO à L pour 1 1.! 1 ! i (.H h ÿj. Kir iidvnrptkin un niveau 
(tes SLin H iLL^ eelhiliiires. j|s LTilr.iinc-m un,’ dù^riuLunm «i 
,im hLc la mcmhTiirn: eyiopltemiipe mi u m- nuiciivatwn 
dts mt/ymes respirîMieres et de la iriuolw k m sp^tee 
(fàLiiviic esi variaWe. «ï sur les bactéries et ,h:iin- 
Piüiumls. réduit sur te wnrs er tes ^ pore*. 

Il faut éüe ul k nlif au fait qn,- dés micro-ci £ an k jsms . et : m me 
te Putni<*n<«m wnii vent âm n#ww tte wrtüi» 
niiüiïM quaternaires un suh.tr.it leur pt-rn-cTtonii de se mu lu 
plier. De désinfectant devenant source d'a/jote et de carbone, 

Si te u im- qu interna ira smtî un dte bieniVits de- 

ik ii i L- vi v ilisâtionjls en wat aussi un .les écue k. car L 1 - usines 
qui les synthétisent ei les eaux usées qui les recueillent en 
déverse iu des quantités importantes rLns les i ivières, L-.n pré 
sente tti quelquefois révélée de façon spectaculaire par une 
arruritiiluiinri massive de sriwisse. Non biodégradables, ils 
o.'iüipn'-eK'IDent gravement l'6|ui libre étedu^ique du milieu 
rtvi piL'in v", cmpcchenl l'épuration I k'iai-iiscntenl, la sylllhfcse 
de nrsrvoiuï détergent'. biodégradables., seuls lUiJUjrisés pal la 
loi et qu'il est dune souhaitable de voir se répondre représente 
un progrès important dan> lia lutte ci 'titra la pûlklkïrt. 


3.2.9. Colorants 

La plupart île* 1 1 ik n Lint> soril tsi ilisé* cs?mme 
anttSiÊpljqyes â usage local., quelques-uns cl: ni li- 
aient pair voie digestive. 1k font punie de séries 
chimique* irès diwn.v’. et Vnnfogiv ifncteiié est 
variable. Dans la vu rie lIcs ihia/.iines. xi grisions 1e 
bien de méthylène. Parmi les deri '.c* du triphéan k 



Le rhlnran de frçnzaiknnium l-m aji mélange 
de «>mpu ‘éii dont la formule e%L : 

CH » 

c-Hj^r en, ■ ' ,o- 

cu, 

0-É □ e*r immprh entre !i et I ïL Pamu te. composé*» 
constituant lt chlorure de hen/dknnium demi dm Mine ni : 

R t =C,;H. s <fl= 12 laurylk 
Ri ■CjjHîjtn ■ 1-ï myn'lyll 

Chlorure de r-ë ty I p yrld jmi u ni 

*/ \ 

( 'H, iCHj), s - \ - ' CI 


méthane, ei lors le vert malàchilieet le vert brilluni. 
ulili tés J a n s le 1 raitetn e ni des pl aies s u peifid elle s , 
I lt violet tle méthyle, uni iseptiqiMï urinaire, le vio* 
let de ge m i «tne, dési n ïec tant à usage ex tem e , Dan s 
ta série de l’aeridine, les composés les plus eormus 
sont lu irypafkvioe et la eoiiucrinc. Ce sont des 
désinfectants buccaux employés également en 
lavages urclriLuv et vésicaux. 

Ils om fréquemment titie action sélect Ke vis-à- 
vis des bactéries II Gram pus it il' ou négatif. Ainsi, 
le cri sial violet inhilv lu ciou sauce de la plupart 
des bactéries à Ci ru ni positif, sélectionnant en 
même temps le-, bactéries à Gram négatif. Il en est 
de même du s ert hriilaiiii et du ven malachite. Les 
dérivés de l'aeridnir: sont an.vu plus t ici ifs sur les 
bactérie 1 - à Cirum pikilif. Cette propriété les rend 
utiles pour la culiure soi écrive des miern-orgunis- 
rite-. 


3.2.10. Conservateurs alimentaires 

Le chai* d'un additif anliinÏGnîhien est souvent diffidle. 
Un hon CûtBtrt iteurdnir répondit :i teiuillî mtfcrt6 : il dsl 
clic plutôt bucléncidE cul' ludénudzliqiit l‘I ^L’ir ^plbMUE 

sur les levures et Icschttunpigpnns : il doit être .il ni aussi bten 
■vLtr les germes piülmsenes viue sur eeuv qui produisBiil des 
iiltêmiiMis ■ il doit être stable et nondêinn: .ai «intact dcl’alï- 
menl oiï du m lero-orjjn Mite : i! um 1 doit jvis favoriser T upp;i- 
rr n m: Je résistance* et. surfont, il tfoi I être intd fuis 1 1 et ne pi'- 
difti mirer ;i vifeur Oittnt^ve dt l’ al i itrteitt. 

I ■■ ^■l >i; v i ■■ uieu i s ; J i il! n i.i ires ■« i iri I i en ipi ni |i i« «mi 

depuis, ri plus haute riifquiié : enapfoi du <\ tsdaisuits). du 
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mm. rv (éOiafiELlTès !, de l'acidè buliqiu: H vliliutL. chcueniuti: l.de 

l'acijc iVvtJuijliC {fn<i.is, l^glimès H‘K<pe mmiduMs, Hifgmwis 

cl ;iu 1 tl- l , piriit'*. jin>i que diverses isjull--- mïyuruitofi, IcC- 
ehup. liinuigc des poiswins ci îles viüihtesé 

Ledilunirv de -sodium est uniment Emiimiembitnicfl'kiLee. 
èn premier lieu f-n-r son effet .,Lçpre^eur surlbeiir ii< de l'eau 
i Aw'r fe produits» eti m-cind lieu par l’sftet spéotïipè des» 
km* Cl qu'il filière du ns Peau. 

L.l--, nîtieites Mini rcdutls en nilnces lliirme aeLive de ob 
eiimpo-.es i . 1 . 1 1- les prcnliiils iiluiienVures, ^ou-. l'acciiMi 
tlMNiimmem Lk-- nwKXiiques. Ces iiiEriiülS soin (ilili-’Cs traili- 
iji.in ne I k'inem J-iin > la salaison de la charcuterie où leurs fonc- 
tion-. - -i il multiples : 

- il&conliifcuenl ii r^ippü ritlovi de Ea-oouleurel de 1 « faveur 
eiLTiVLierisiiques Je ■- pi i xli-ji rs d*.- chareoterie : 

- au cours de la cuisson, il-, doiiriern naissanec ides iiihi- 
Mieüts efficaces de lu creusante de Cl bvwlmwi ei i> sa 
redoutable ueiuolo\ir'u\ 

Lbàtudnde sullareuv est uuli-e Ji'E'ui- plusieurs suides 
pour la eonserv liI i©n dès vins. | .e-x solulions L iquei,isas d'acide 
suilüircws (Ml de WMfll'He Lie mhIiliih mmt d'evedlenls agents île 

SI iriss’l S :.lti< Ml (les dna LV- il I in u ires I jus |.||- II ir II- 

leur pté|ViKiEinn [il les ont un effet liés marque, en païtieufe 
sut les leva res. De noroheuv aelies iiwni- *.mi utilisas [.es 
piiocifviLi.s sont les acides afpàniqüès. ; 4 e idc k'wnn|uc. flvvdc 
salicyltquc. acide sortiiL|ue ou leurs esters fl 'acule prO|iioiu|i.ic 
el ses sels, pameuLiêreiiienL aclih eeulie les moi’-iyuues, sunl 
des a-:fi. 1 il i |'s i |u i pcnuel [en: d ' a lli icieer la du ree de vi e di. pai n cl 
dl'aalïe- produits éêiïtdiei's ; lis soin saris effet iHitisbkï sue les 
hacicries et su: tes les uresi : les ciin:ips’#es (iliénuk - : fifldluds. 
[wjTSoiî, ihymat, pnol, cpçfnnil : tes. quimaes : pom-btn- 
ÿiKjuîwuç, |-4 iiaphtin|ui]ione ;efdln. ceilajns L^impL-ses tura- 
n k| aes ( : ij l s i l l L ■■■. L le du; i m empirique lUcis les en mi al es et épi ces 
drierv-s j, 

[.es HptihioïKfue^. inala ré leur etlicacitë atiliiaicTiikiemie. 
n oui actuel le meal pas. beaticcni p d ' appli c adora dans i ' i udus - 
trie alimentaire pour diverses raisons, diaal Ici! plus impon.iti- 
tea senifhlent ci iv essL'iuidlr-ment le dsrpè d’èftets jiiLlcsira- 
Wcs e lie ^ le LunsomiiUtcin cl la psijisibilrOî £fc sélcCliiin de 
souches j ésisuiHK- luis ninilm niques (vodï £ JA Ji 

3,2*11* Stérilisation par ies gaz 

La stérilisation pur les gaz est un procédé élé- 
gant et pralique qui (end à s’imposer chaque jour 
davantage. Ou a recours aux gaz soit pour stcrili- 
ser des produits instables ù lu chu leur, soit pour lu 
désinfection des [ocm\ (chambres des malades h, 
soit encore pour b slér.lisalîon d'objets en plasti- 
que (boites de Pétri, tubes û essai, etc.), Pour la 
désinfection des surfaces et des locaux, le gaz uti- 
lisé doit diffuser très facilement dans Pair. On doit 
pouvoir le préparer facilement. Il doit être efficace 
visnB-vis de tous les micro-organismes. On doit 


tenir compte de la toxk'ilé des produits üEilisés 
u nsi que de leur risque d'inflammabilité. 

Le.s vapeurs de formaldéhyde üfil un poimur 
bâclé i -eide puissant v|uii augneime avec lu tempé- 
ruiutt et tlmmidtié. A 22 C et cil présenee d'un 
l a ll\ il 1 hun idicé de 60 à MO c k . le le m ps req ni s pour 
1 a siéri lisut it m >cru d t que i q u è s heu re s, 0 n résen e 
ce mode de siéri Usalion aux di vers objets suseep- 
lihles d’ être altérés à lu chaleur : le caoutchouc, les 
matières plastique!, et ies produits chimiques en 
poudre. Malgré les risques, les vapeurs ou fomi- 
gâtions de formol sont d’un usage courant [Kiur lâ 
désinfection des locaux. 

Le îisrmeifdélvy de Tc.iuit avec les .icicîcs imiiités et lès pnn- 
cl-i iil-s. t .u 1 1 \;il ion ilu fornialdç Isytle :i(i nn eiu Je I ;l h jl lerie esl 
li'iiL-iion (fii degré d" hydf;rfcii|ijfi deeel'fes'i. Hans Iv cas Lie la 
décorntiimi tiniion par voie aérienne-, k reactiiüi avec fiMWîWJ- 
IÜOf niiiisl'ixiiiu- le fi:-i riioJ en lu'MièMlo léni-rnianiiiii- et per- 
"icuie le Mtratîwf très rapklcmcm dans iè Icieal après frai- 
lenieiil I 'àîtléfiÿde fomiicjLie e^l Ort pfndllif imlant èt Ull 
puissent Jkieeoe «s^insable de semibili-.ioiiitt , niiiiitc- 
ice/énu. u:lie,i:re i et lespiifiMoiies Kl imite, astlnrlvi. 

3 . 2.1 f . 2 . Oxyde d'éthylène 

(. ' " e s t un c urps ga/cu x à 1 u te i u pé ram re <.ird i il ai re . 
liquide en dessous de 10 C à pouvoir inflamma- 
ble élevé. H n revanche . .son nléluilfic avec de 
l'anhydride carbonique ou du fréon le rend iain- 
tlainniablc sans dimiruier son pouvoir bâclé rit'ide. 
Son spectre d ' uct i vite est large et son jViuMiîr spn- 
riciele prononcé : son net ion à bïtSse température lui 
permet d’entrer en contact avec les produits ci 
objets les plus divers t grâce â sort pouvoir |sjné- 
Iraot, il assure lu stérilisation des tissus et mcrilede 
certains plastique-.. 

Les stérilisateurs â oxyde d' éthylène foiîclion- 
ntTii il 60 'NC. r.' oxyde d'élhylène agit en bloqua ni 
le processus de i^prcxiuction des micro-orgunh- 
itiespur voie chimique. Le matériel ù stériliser doit 
être conditionné dans des emballages souples qui 
laissent diffuser le g a/. 

3 . 2 . 1 1 . 3 . ^pfopionolâûîorm 

Ce composé liquide à la température ordinaire 
émet des vapeurs qui. sont activement bactéricides, 
sporieides, vi rue ides et fongicides. U est nettement 
plus actif que les antiseptiques précédents : 25 lois 
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plus que le formai et 4 U(JO fois plus que l'oxyde 
d’ éthylène, fl n'csl ni inflammable ni explosif. Sors 
action est pénétrante. son élimina' ion rapide. Ln 
solution aqueuse, il subit une hydrolyse, On peut 
I ’ u I i li scr au ssi bien puu r la sté ri I isal i un d 1 objets, de 
matériel chirurgical, de catguts, de compresses, 
etc., que pour la désinfection des locaux et même la 
stérilisation des milieux de culture. 

3.2, f 1.4. Ozone 

Très efficace. l'o/one $$i utilisé pour lu stérili- 
sation de Peau : il a. de plus, l'avantage de delruire 
les substances qui cri livrait l'eau ou qui sont géné- 
ratrices de mauvais goût, Pourtant, son action 
microbiçide n’eu pas rémanente. 

3.2.12. Essences volatiles 

{huiles essentielles) 

E.l's naturelles om ei o poinoii ha«têriiwt»tiqii«î 

liiuiié quittes vliHu-m à leur, compilas f>|>i. : nnilk|uc% er icr 

'.■ i il|Iji -- et aussi, dans ■ i ILC ; -I u\ fji ibL- hil-.li i l-, ù leur--, u I l-i io]s 

et aldéhyde*, Les plus utiles sont L’iwnre d'eucalyptus 
■ ■ ■ " i i - antiseptique des vuâcs re>p-tf attires, resseneede-ginv 
tk comme désuir'evum et cautérisant en chirurgie dentaire, 
Tc---vikc île QiiMiu li fleur le Irailciticul di's pkik'-. des brûlures 
et comme anli ^■pl ique respinidU re . i'e^^enee sfe tti h ut coni me 
LiiH]>eptn|uc iiUéslinal el respiraioi ré, l'e^^nee lIl- mihuiI dans 
la décinfelior lL;-- vviks urin-urev. Twate ces fô-aoicec slmw 
lLc plus en pUo rempLiL-écs parleurs principes «lits : renca» 

h plu.! pnur ressenee lI l-ivl a k plus, rcugcrvnï extrait tk 
l'cs-^jice de girulïe, le goménvd tk l'essenuc Lie niiL-iuît et Le 
rh\ niihl -Je l'essence île thym. t'es htiiks essentielles snnl 
aussi miljsées eLHnme Liinservaknrs aliisuMiUiircv 

33, Choix des molécules 
désinfectantes 

Pour assurer une bonne désinfection, dans 
l’industrie ulitnenloire en particulier, le produit 
reivriu devrait répondre aux exigences suivantes : 

- avoir un spectre d'activité très large ; 

- avoir une action rapide ei durable t 

- a vo i r une e fficacitif éga le en présence de nfsi - 
dus de souillure : 

- ëiie utilisé à faible concentration ; 

- lire peu coûteux ^ 

- pou voir être utilisé dans des eoiïditiuirs irês 
différentes de pli eL de dureté : 

- être suris action corrosive sur Les supports ; 


- ne laisser aucun résidu après rinçage ; 

- être sans danger, même a forte cttocemration, 
pour te métabolisme de l/hommc. 

Aucun produit ne réunii toutes ces propriétés. 
Le elwix d' une substance? désinfeciarili; pan ni cel- 
les qui ont été décrites se fera en fond ion d'un cer- 
tain nombre de critères ; réglfiimetitaires, d’acti- 
vité, de prix de mise en œuvre, été. 

Les associations sont possibles niais certaines 
règles de contre-indication sont bien cou nues tingïmo- 
mercunels avec dérivés iodés, ammoniums quater- 
nui res avec surtk'lajils anioniques par exemple). 

Les .su ri ac tans anioniques el non ioniques per- 
meuent de solubiliser les antiseptiques ou les 
désinfectants insolubles et facilite ni donc leur 
pénétration, à travers lu membrane buciéricnne. 
Cependant, beaucoup d' interférences existent. par 
exemple lorsque l’agent mouillant neutralise les 
charges électriques du principe actif ou qu'il 
influence le pH optimum d'activité. 

L'éthanol à faible coueentrtttion tde 10 à 20 % ) 
rcniorcc l’ action des certaines suhsinnees (hexami- 
di ne, chlorhexidine..,) l de plus, il» un effet protée- 
[curcoutred a contamination des solutions tle réserve. 

3.4, Mesure de l'activité 
bactéricide 

1/ activité anti microbien ne d'un produil |vul 
être évaluée selon trois stades i 

- les tests du premier stade déterminent r acti- 
vité au laboratoire ùf vit w ; 

- les tests du deuxième stade évaluent l'activité 
du produit lorsqu'on Sù rapproche des conditions 
pratiques d’ Utilisation : 

- I c s lest s du tn ii sième stade soni des essai*; téa- 
I i ses su r le s i rs i in situ élis reflet en( I ’ effi cac i té du 
produit dans les conditions réelle 1 ; d'utilisation. 

Pour mettre en évidence celte activité, des 
me diodes spécifiques ont été mises un point dont 
les principes s’écartent sensihlmneni de ceux uti- 
lisés pour les antibiotiques. Toutes sorti tributaires 
de fadeurs inhérents au produit ou à sa forme 
commerciale, qui seront rapidement analysés. Le 
solvant habilael est l’eau, mais d’autres solvants 
l éthanol, propyléne glyeol. etc.) sum bactéricides 
eiiU'si nécessaire de eorimutre leur activité syner- 



giqut ou aniagcmiste. Le mie du pH est Fondiimen- 
t;d. fiurlüiJt pour les ut ides faibles. 

L'action bactéricide d'un antiseptique est très 
sensible au changement de température, surtout 
s’il possède une énergie d'activation élevée. Les 
surfactants, qui sont frequents dans les prépara* 
[ions, doivent favoriser 3e contact de L antiseptique 
avec les micro-organismes mais*, ajoutes I une 
concentration importante* ils peuvent diminuer 
son activité bactéricide. La concentration des élec- 
trolytes doit être aussi minime que possible afin 
d'éviter Y inactivation de certains antiseptiques 
par chélation, complexation ou insolubilisation. 

3.4*1* Principales méthodes 

3.4. 1.1. Méthode de suspensio rt de germe?, 

t.ulcehmque île suspens lu» de vienne --est la plus employée. 
Sim principe e-.i Je préparer nu#. 1 ' suspension titrée Je buclê- 
rlcs. puis d'ajnulcr le produit P lesté? à une certaine cU#£êÉi- 
iL>n Après u i temps nie ennUiet dclcmiiné. lui évalue le 
«ombre de siiifïÉV»s U* point le plu» déliait «te la nuitSimle 
est taiiuménuiim Je as bactéries surs baillés qui doivent êire 
uniiMiéiaieineni [nuMerve'. sur un milieu Je culture (auipjhle 
à leur dévêtu ppc me ni . 

3.4. 1.2. Méthode per empreinte sur gé/ose 

l e milieu Je culture jjélosé est Ltiieeleniepl appliqué sur la 
surl'îK’e üt iuiiih sor. t.;i gélose nu«ri i i vi? dmt conlemr un iieu- 
lîiili snn des dtOinféciaïUs ei 1 -li^î* démrgenis UEiLL-sié^. Celle 
ukJilhKJe. ii u (leiih'iHuni simple et relativement peu coûteuse, 
présente de-- inconvénients de plusieurs lu div-, 

- I.i faible surface éelumi il tannée, alLsrs que la biocniita- 
mi nul ion peut fine très he té murine . 

- l'impossibilité Je pratiquer un prélèvement 1 bible sur 
des sitrl'ibjüs hum idc» : 

- l'impossibilité d'évaluer plus Je MO colon ies pa r boite, 

fine variante utilisé Ju ruban -u.l bc - 1 1 don' on lipidique une 

surface mesurée sur lematênuu ne viuniiier. On le fuit adhérer 
par pression die la mai npuivl' ayant détaché, un 3fi dépose sur 
un milieu Jé enllure gétesé el sec durons quelques il. /innés Je 
secondes. Apiês ioeuhiainn à Li température opli mille Je cul- 
turelles haclénes Twherebwi, on dénombre tecttkmies. t'eLLe 
merhinle donne «J'exoc lierais résulluLs pour rccheieber les Sut- 
numdkt. 1(B Sjitplivit/i ivt-us paihogêncs. les SirrpfGçocçm D 
et les ÜHUV’ithiiiiriitk eoe à l'aide île milieux sélectifs, 

IX - s lectiniques plus récentes comme felkiîi lülio"" |tcf Mettent 
une iCLTipéraLion directe des çennes sur un substraL de culture. 

3.4. 1.3. Méthode dite des porte-germes 

Us hjn-iéries sont fixées sur des substance» merles dites 
ptvfie.germcv pub mises en eofiiaei avec tetlésinfeeiiini à étu- 


dier i ml M"- di lui ions Juront un lumps dun né. On reeherdie par 
c allure si les ffliéhi-orpiiisme* nul résisté uu survécu i 
l'jaent anlinfiicrohien. Ce-. purta-génlK» som des handcldfcs 
de pu pif r- lil i re Je qiui I i(é slandîirrfque l’OB Immérité dasi - tl ne 
culture de 2 J heures en bouillon d'une hiMéric test. Ils simi 
UEtiiisés Le I * quel s à 3 clat hum i de ou aprî' s dessieearkui dura m 
2-3 heure-. à .1? C. 

3.4.1.4. Méthode de diiutionmeutraiisation 

I ,:s mëllmdé île dilution rumlmtisalion cnnsiMe. après avoir 
U*df uU préalable i"dt"]éiieitédu lumlmLisânL. à mettre en uni 
liid p=-i . 1 . ni. 5 min lues il 21 “C les souches bactériennes avisé 
dilfé r'eille v cOîncentriil ions Ju produit soumis à l'analyse, puis 
j îniutr.iLi sur t'afUiscptiifUt. U numeü«ii>n des snrvi sauts 
pour l 'é Inde du ptumi ir bactéricide se fui i à pun ir d'un éèhan - 
ttllnn île iliaque dituLmn sur Un milieu gélose contenant le 
neuirali^BIït. 

3. 4.1.5. Méthode de tittra tson surm em trane 

Voisine de la precedente, celle itièlh<xk e^l fondée Mir la 
fil l ration de> di lïéTente-. coiiLentraLi uns- d'utu isép*; iqilés ou de 
Llesintèil.iïil- mis en présence de l'imKuium biicLénen C's’S 
membranes, lavées plusieurs fuis, sont épsuiie déposées sur 
un milieu lIc culture ûmlenjnl Le nculralisauL. 

La ukichode defiltratiun sur membrane est en gélléial clmisif 
en l' absence ik neutra lisants efficaces, plusieurs l-uviges |Vuj- 
nul $g! lire ;■ eMmlner I ' an I iseptique. Elle permet d’ apprécier lu 
\ iiutiîé détourés Ses haclenes mises en conUcl avec l'ünlisep- 
lii.|Hé niais ne oms vient plis pour tes- ann «; pi u|uc$ nim lillrables. 

3.4. 1.6- Méthode de l'écouviiionnagê 

I\hu r r c vante U dés -.uilaccs iflégil I iÔT-C s. on u recuun; il il e> 
ecim vitlonv de colon hydrophile ou d'uleii'kiLi' de sndiuiu- Ou 
niLiuilIc préulahteiuciiL les /nrles -il exploicr', cés condi- 
tions, au arriie à récupérer 5Ü ( -i des niicTU-urçanisfUes. 

3.4, L ?. Épreuve de rinçage 

L épie ave Je rinçage permet iL ratière lier d'une fi^Lm 
pratupif f action des aiunmniunis quele moires sus îles surta- 
xes cnniumijiées. Elle consiste à utiliser de (viiiapohdci-;qi.ie 
l'on remplil. en picmit'T lieu, a sec du lait éeféiné siéritisé 
auquel u» ajoute un ntéliul^e de St Mtrru seld’ S. rt 4L Aprêv 
I? minuté» lie contact, té gobefeléSl vidé, rempli weclaiold 
tjon tj'aninanfiium qLiatenuirc, puis 4idé de nouveau. On 
dénnnbre les hacléiie^ pnisenlcs sur les parois inLemeS up-fi- 
écuu vitlfinnasé et cullure. Le même es-ai eM réali-/; sur un 
u nhelél ténuu u van -■ uni iseptuj uc . 

3,4,2, Stades de mesures 

3,4. 2.1. Tests du premier sra de 

Les ilurules NT : rïseni \w céitai n lire de paramèlres : 

- lés siiuchés dé léff Téllif ù utiliser Ihir cvemple, pour la 
mesure lie l'Sitivilé aiuihaclérieitne, liü SMltfiés tuictérinlnes 



utitis&S ‘iinC j |j ï. aariigiiuneL'k. foi/. Si. .nm'Jiv Str. Jafftiii.i 
ri .1/. wo;'r.'r<i'rfi : 

- I:l L|iLanli|«i ilïwur u. r ,'i.ifj ; 

- (tes tmflps üe etUHaat entré fo s,tjmdkw ri IV ppuluil Ole 
(5 fi i in uLu h i : 

- les leinp^iïluies d'essai (30 *C pour les dfsinfttunls, 
32 C pour fl 1 ' -mi ivgpi il|l .. - 1 ; 

“ lu listé ntiri c\h,ii.Miv'j des auteUrieeS inleiféivrilo 

I M irie-me 'de IVbvité W ffliit par 3s uvhnique lIs su'jvn 
SÎOfl tir- gOTMS. la tnéchLvif tk 1 lü I ili i'Hi- iiL^iai r.iLLsai ihin ou la 
méthode de Filtration sur n»OTbra.ise 

3,4<Z2, Tests du deuxième $tad& 

Ce soldes rrieilimk"- eheuhtiriil déterminer la t nneen 
ir;ui- -n usuelle d'un dédit léctanl nm d'un |m ieàle ik ddsin 
re.-ei.-n »n > en se rappoéfoias des eoinl iii< m - ptacitjiUes d'utilï- 
■aiiiiiii. 


delinni neuf diuts des eunditLuns stnelemenl slandar- 
tlisëes. Je^ eeTtecntralions minimales pour lesquelles le pf-inJuil 
est capable de réduire de W.'J'JO 'ï en 5 ni mules «k c-nntiicl, il 
20 ' t'en présence tic vehsl jnee> inlerleienlesde adérencerprc- 
léi nés. e:m dure. etc i F des souches Lie miero-nrpui K mes dêfui Ik 

Lu n un iér-iLi i ni des rn icn i Situ* s est erïeeluee ' u r de s 

supports lisses de référence item:, acier, muiiém plds[LL|tic> 
par ki méthode des jn irte-gemcs. 

3, 4,2.3. Tests du ira Isième stade 

C'éHnbldes iiiéLlindes i>;«n ntMiiuili-sj-Vs. pennetliinr. de |i.ijicT'iir 
le (onin de I ' el (kæi lé tS' un pniduU . J' un pmecLlé. sJans des loil- 
ditiuns aclles lI empô n . ( Jn lIisI in^uc rn ns rs pies ; le mérlii nies : 

- pm écou’. ill'Hiru^c : 

- piiT citipa-i i ne sur gél i ise : 

- p;lt lavage, rin^'aee. récupération nu brossage, lavage, 
iiVtiiH'iiiiion 


4, Agents chimiothérapeytiques 


4,1* Historique 

La chimiothérapie. v’esi-à-dire l'utilisation 
d'ut; cm s chimiques en thérapétfiiLpï, prit mm 
véritable essor en 1909 Inmquü Ehrltch formula le 
principe tk base sut vont ; prnir être utilisable pur 
vois* générait 1 dans lu taiitenteru des maladies 
mkvrieiiises, une substance doit être nuisible poul- 
ie itiicfo- oigan i su lc parasi Le ci i ni s i ru »fféus i ve pour 
les cellules 11 ôtes . Elle doit être douée tk toxicité 
sélective, [.es antibiotiques et les suit timide s. on! 
celte q utilité. Les aiiltsepliques. en dépit de leur 
haute activité, ne peuvent être administrés par voie 
générale etir iis sont toxiques. 

L’élude s\ stématiqne des composés organiques 
de synthèse conduis il Ehrlieh à La découverte des 
afsphénammes, dérivés arsenicaux actifs dans le 
truite ment de lu syphilis : leur chef de llle était le 
SïilMifMirT'. C était la première grande victoire de 
la chimiothérapie. 

Une deuxième étape fui franchie en 1 9.15 lorsque 

Lfomagk. en Allemagne, démon tra qu’au colorant 
ditmlique. lu pa ra s ul km i du e hry si ml ï n e (Pronlo* 
si 1^1. était capable de guérir les infect tons strepto- 
eoeeiques expérimentales de la souris. Les travaux 
de F Institut Pasteur démontrèrent que lu partie 

ici 


active est le sulfamide : en quelques années, plus 
de 5 OU0 sulfamides différents furent synthétisés, 

La tri h ri en te v i ope foi eeî i e dn-s an ti h l ni iques . i . : i 
comimssanve du pouvoir buvtéifoslfltiqae de eer- 
lairts nticro -dïgûiiiSines Vis-â-vis d’autres micro- 
organismes avait l léj à été signalée par Pasteur et 
Jou ben à propos du bue i lit charbonneux et de su 
disparition dans les urines. Cependant, l’ère véri- 
table des antibiotiques commenta en 1929 lorsque 
Fleitmiing Ili eelLe observaticii apparemment 
anodine . sur une boîte de Pétri ensemencée avec 
des Staphyk k v u a 'us. I a présence de qudq aes e ni o - 
nies il'ane moisissure ilu genre Penh'ifikm, lu) 
contaminant, provoque une inbibiiion de Eacrots- 
su nce des bactéries mises en culture. Il en déduisit 
que ce champignon sécréta il une stibstance baeté- 
rioslatique susceptible d’etre utilisée en Lllérupeu- 
tique. Il cultiva en masse le PsniciUium et montra 
que ses extraits étaient bactéricides sans être toxi- 
ques pour les cellules animales. Il proposu d'appe- 
ler pénicilline: le principe actif de ces filtrats. 

La découverte de Flemming serai' probable- 
ment tomhée dans L'oubli si. eu 1939. deux cher- 
cheurs britanniques. Florey et Chain, n’ avaient 
entrepris d’extraire et de purifier la pénicilline ii 
grande échelle en vue d'essai s thérapeutiques. Les 
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résultats furent .spectaculaires. On parla Je drogue 
miracle. Lu Seconde Guerre mondiale stimula les 
méthodes de développement du champignon cl de 
production industriel le de son principe aclif et 
confirma la hume valeur thérapeutique de la péni- 
cilline. Aux. Étals-Unis, d'énormes moyens finan- 
ciers furent alors mis à la disposition de program- 
mes systématiques de recherche destinés à 
l'isolement d’autres antibiotiques. 

A partir du 1939, des milliers d'antibiotiques 
furent isolés, sélectionnés, soumis aux essais thé- 
rapeu tique s. Ce fut I L âge d’ or des an t i h i otïques q u i 
dura jusqu’en 1959. 

Ccst pendant cette période que les principaux 
antibiotiques encore utilises de nos jours lurent 
découverts : la pénicilline, la céphalosporine C en 
1953 par New ton et Abraham, à partir d’une cul 
turc de Cephalosptmrtm acrenumium, la strepto- 
mycine, premier aminoside isolé par Waksman en 
1944 à partir d’une culture de Htm. grixeus. les 
tétracycline*, le ehloramphénicol, etc. Ce fut une 
véritable révolution en thérapeutique puisque, 
l’une apres l’autre. Ses maladies infectieuses les 
plus dangereuses étaient maîtrisées , vaincue-, par 
les antibiotiques. Depuis l%5. une nouvelle 
période semble prolonger cette époque glorieuse. 
Elle est caractérisée par les antibiotiques semi- 
synthéliqucs. en particulier les fJ-lacumines. 

4,2* Classification 

La distinction classique entre antibiotiques (éla- 
borés par de* micro- organismes) et sulfamides 
(produits de synthèse) n’a pki', qu'un intérêt histo- 
rique, de nombreux antibiotiques faisant actuelle- 
ment l’objet d’une synthèse, Les antibiotiques, 
dont il sera question, engloberont donc ces Lieux 
catégories d'agents eliiniiodierLipv urique s, Le 
nombre et L importance des antibiotique* sont tel* 
que de nombreuses tentatives de classification ont 
été proposées. Parmi le* 4 000 antibiotiques 
actuellement décrits (tous ne sont pas commercia- 
lisé*,), environ 70 ri! sont .synthétisé* par le* micro- 
organisme s - f-’:. t ."'.I. 

Certaines classifications se soni fondée* sur le 
spectre d'activité: antibiotiques il large spectre 
ou h spectre étroit, antibiotiques antimycosiques, 
antitumoraux, unit viraux, anliprotoioaircs, etc. II 



Figure V.tq - Balle de eusture <te S^prtyteieoeeus 
contaminé par Poniciltium (ûxpcriencc histori- 
que dû Fleming] avec zone d'inhibition, 

est également possible de le* classer suivant leur 
origine. On se heurte malheureusement à un 
inconvénient majeur car près de 60 ri des antibio- 
tiques sont élaborés par le* actinomycètes, un 
groupe gigantesque Je bactérie* assez mal connu 
el mal défini, l es essais de taxonomie numérique 
ont révéle qu'il n’y avait aucune corrélation entre 
les phénons. ou les groupement* de souche*, et la 
pn jducti on J ’ u lit ibic a i q ne s. 

En général, c’est la classification chimique qui 
est le plus souvent en usage. Elle part du principe 
que tes antibiotiques sont composes d'unités chi- 
miquement définie* dont le nombre e*r toujours 
faible. I .c itihîi nu \ . 7 reproduit ainsi les principa- 
les familles d’antibiotiques actuellement connus. 

On peut enfin grouper Le* antibiotique* en fonc- 
tion de leur site d'ucliuu (paroi, membrane, aci- 
de* nucléiques, protéines, etc.). Pour de* raisons 
lIc simplicité, nous adopterons cotte dernière clas- 
sification. 

4.3. Mode d'action 
des antibiotiques 

Pour employer un antibiotique en pathologie 
humaine, M esi nécessaire au préalable de tester 
son activité m vît ro sur une liste exhaustive 
d’espèces microbiennes, Il faut aussi connaître *e* 


Tableau V.7 - Les arntrbioliiquès groupés par famille : leur origine, leur spectre ■d'aetivilé- 
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Figure V r l2 - Mode d’aclion des antibiotiques sur les bacténes. 


paroi. Associé à un noyau thiazolidine. il forme 
l'acide 6-amino-pen ici 11 inique, structure de base 
des pénicillines. Rel ie à un noyau dihydroihiazme. 
le cycle B-lactame donne naissance à l’acide 7- 
arnino-eéphalosporartique qui est à l'origine des 
céphalosporines 

Les pénicillines se distingue ut les unes des aimes 
par la nature du radical lié au noyau ifi$. V. U}> par 
leurs propriétés physiques (SOlubiiité,,.V et par 
leur spectre d'activité. Elles sont synthétisées par 
des mutants des souches de Pc. chryxogenum dont 
la production est de Fondre de 40 g 'L -1 de 
pénicilline G- Pur action chimique ou cn/ysTiaci- 
quc + on obtient les diverses pénicillines. Ce sont 
les moins toxiques de tous les antibiotiques. Seuls 
les accidents allergiques sont notables. Toutes les 
pénicillines ou leurs produits de dégradation peu- 
vent, en effet, se comporter comme des haptènes 
et former avec les protéines cutanées on sériques 
des antigènes complets responsables de phénomè- 
nes de sensibilisation. I /accident le plus grave est 
le choc anaphylactique, rapidement mortel par 
col lapsu s cardio-vasculai re, 
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Figura V.1 3 - Famille des pénicillines. 
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91 existe quatre générations de céphalosporines 
senti -synthétiques ffig. V. î 4) : 

- dans ia première général ion ( apparue en 
l%2), elles sont différentes par les chaînes laté- 
rales, assez, résistantes aux P*Saetamascs, mais 
sensibles aux céphalnxporinases de nombreux 
bacilles à Qram légal if : 

- dans ta deuxième génération, elles sont de 
propriétés voisines mais plus résistantes aux 
eéphatosporirtases : 

- dans la troisième génération, elles sont très 
résistantes et beaucoup plus actives (CMI très 
basse en particulier sur les entérobactéries) : 

- dans la quatrième génération, très récente, 
elles sont caractérisées par un spectre d' activité 
très étroit (actives sur F.v tieruyinosa}. 

Les antibiotiques inhibant lu synthèse de la 
paroi sont bactéricides et agisse ni seulement sur 
les germes en phase active de multiplication 
{ pha.se ex ponentie Ile). A i ns i , I nrsque des bactéries 
à Gram positif, comme Si. mirent,, en voie de 
croissance sont traitées par la péri cil line, la syn- 
thèse de leur paroi est arretée. Les cellules conti- 
nuent de croître tandis que la paroi s'amenuise 
progressivement, RI le s s'allongent puis finissent 
par éclater eu l’absence de barrière osmotique. Si 
l'on ajoute dans le milieu de culture un composé 
comme le saccharose., en concentration suffisante, 
ces cellules oblorgues prennent une tonne sphé- 
rique. les sphéroplastes. 
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On . oui j[c, au cours ..Il eeite lyse ou .■ cette ciiïicsiuwe sans 

division. uiH' umimuliitiuii üf composés préeunkurs de 1 1 
par»M. des nucléotide* urkii niques. Pour Mtfft o ci ni civil- le 
mélanisme tnùdiitlikjue de cette jetiun. i kmnvknt de se repsw- 
Ilt un KthemmJiï \ 4- figure f!-2 ■' qui ncparnd k* principales «ilit- 
pcK de la synlhcsc pariétale d'une bactérie à Cïrarn posilil', 
St. fJirin'NC I a vyulosfrinf, qui est un analc^uc stmetumS de k 
D .-.Lu mil-. coupe tachai ne etc hievry nlhiisc m inhihiim «k I :ujnn 
compétitive retirai de l'alanine niccncnse. uni convenir In I - 
alanine en Dklaninc. et celle de la D ataivl-D-itlanine synihé- 
ü't- Lu pénicilline, en raison de «n analogie structurale avec 
un dî peptide d'alanine. empêdte hjm i r -i | ■■ ■ ■ ;i : ■ ■ i dans la 
chaîne, r m rsi ;iliïhi avec d' outres aLiitsimiques cùniàtie la huci- 
lEueine. la imvûllïix-Lne.ilc. La tuslomycine aei,l a un stade plus 
précuee en inhibant ractkitl dt tu pynivyl inuisl’érase. enzyme 
ncLicssiiiiv à la synthèse de l'acide mumnrmqiie, par mairpu- 
ndiLin du phuspliocnciIpyTurülc à L LJ t “rP N-acëlyljiliictKJirune. 

ftes études plus [écerleH fondées sur les mudificationH mtsi- 
phoLuviqueHd'i:. n*li soumis a un Lrailemenl p;ii I.-- F I...:..mh 
nés ont mis en évidence ditïdienls types de pmtèincs cibles. 
encore 1 appelées ptoieines liant la pénicilline ou PLP. leur 
liaison irréversible entraînait la lyse plus ou moins rapide de la 
cellule bactérienne. En référence à ce mécanisme d 'action, cm 
est actuel lemenl amené à mettre au point de nouvelles molécu- 
les L|ui, en se fixant ikctivemerit sur une HJ? déterminée, 
seraienl dcHiéec d'une activité bnolëncitk maximale. 

Les enï.ymes le plus stmVént touchées sont : 

- ki [milspeptidase cl lu , ji h.ny:v|: ! -.l:-v. pui iullil'il ion de 
la t'nrmjuian de iBiisnn enlnc Scs peptides du pcptidr^lyeanc ; 

- k pyruvyl Lransl'érase. par itfhibiliOn de k fonultfln 
d' UDP- N-aeéiy linuranyl : 

- I ' aluni ne racémané ci 1 ' n lan inc s> mhctii.se , par in htbiticwi 
de !.. tnimaLion du pcntapeptidc qui doit s'associer à l'LJ DF- 
N-Llcéty]inurLiriiy3. 

4, 3,2.2. Action sur im tmmbmm 
Cytoplasmique 

Les antibiotiques de nature polypeptidique 
comme les polymyxiiHîs fi£. V,t5*, ta gramief 
dîne et les antibiotiques voisins agissent sur la 
membrane cytoplasmique à la manière des agents 
[en&iiMielifs du fait d'une chargé positive. Les 
molécules de gramicidi ne forment un pore traver- 
sa ru une partie de ta membrane plasmique, te qui 
permet le passage d' ions monov a Içni s. L'intégrité 
üe ta structure de la membrane n’est plus mainte- 
nue, en particulier l'effet de barrière osmotique. 
Les cellules, dont la plupart des constituants 
s'échappent, dégénèrent puis meurent, atteintes 
dans leurs fonctions vitales essenlidSes. 

Le phénomène se reproduit indifféremment sur 
les cellules en voie de croissance ou non prolifé- 
rantes. Il se manifeste également sur les proln- 


Figi.re v.14 - Famille des céphalosporines. 
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(éryihmmy ciiic, oléandomyeine, eu:.), les syner- 
g i st mes, la lincomycinc et les lélnicyeltnes 
(fig. V,I7 J. se fixent sur la fraction 50 S des ribû- 
si ii ries et empêcheraient la pénétration on la fixa- 
tion du complexe acide awiné-ARNt (lineomy- 
dne, teiracydine :■ un le passage de ce complexe au 
niveau de deux -H les voisins, c'est-à-dire la irans- 
localion (macro! ides, fucidineL D’aulnes, comme 
le chlominphénicol (fig. VJSj, interviendraient 
plus tardivement en Inhibani le processus de irans- 
peptklîiiion, c'çst-à-dire la formai ion des liaisons 
peptidiques entre les acides aminés. Le dikjraiti- 
phéiiïcol n'agit pas au niveau des rihosnmes RO S 


Figure V.1 5 - Famille' ctes polypeptides : bacitracine, 

pirates en solution hypertonique, ce qui démontre 
une action spécifique au niveau de Sa membrane. 

4, 3.2.3. Ac don sur (ü synthèse des protéines 

Un certain nombre d'art i h iniiques agissent sur 
la synthèse des protéines an niveau des ribosomes 
en empêchant la lecture du code ou en la faussant. 
Parmi ceux qui inhibent la formation des protéi- 
nes» certains, comme les macro! ides (fig. V. 1 6) 



Figure V, 16 - Famille des nacre lidcs : érythromycine. 

be nom de macroNde vieol du grand cycle- aetgnique eppeJé « 
çjide i. ; c’est la nature Ou sucre non azoté qui earactërisa sos 
anltibioïiques de ce qroupe. 
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Figure v.i ? - Famille de$ tétracycline*. 
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f g u re V. 1 fi - Famille du eluloramphérireol. 



des cellules eucaryotes, ÏJ entrai 11 e aussi dcspcT’ 
turbations dans la régulation de la synthèse des 
ARN {acaimülation importante d'ARNni et 
d' ARNn. [.es létrucvclines, en se combinant avec 
divers ions métalliques par chélation, bloquerai de 
nombreuses réactions biochimiques (gtycolyse, 
phosplioi'ylatkm, etc.). D'autres antibiotiques tels 
que I a \t re ptx îinye i ne ■ /j g V. f 9 . et les um i n osides 
a pparen tés ûfil uïl ni udcd’acli Dit p I u> et n 11 p le y e Cil 
re comportant comme des pol veut ions ; Ils se 
fixent d'abord aux composés Êmloniques xuperia- 
dels de la paroi pins pénètrent par simple diffu- 
sion à travers des pores aqueux. Les amînosides 
pénètrent ensuiie ;w ira venu Je la ineinhmne eyio- 
plasrnique, selon un processus actif meitânt en jeu 
la force pro tu il- motrice du potentiel de membrane 
i les en n ce ut rai ions intracellulaires d ' an lihi inique 
sont alors de 300 à 400 lois plus élevées l|uc celles 
du milieu extérieur). Ils se fixent à FARNr 30 S, 
ïls occasion uc m des erreurs de lecture du code 
génétique et provoquent T incorporai ion d "acides 
aminés ne correspondant fias à l'information des 
codons Lie J'ÂRNrn, Les proteines formées dites 
non sens sont ce ne tique ment létales. 

Les autres ami nus ides se fixent également -nur 
les ribosomes, mais les vies peuvent être multi- 
ples pour un seul antibiotique. 

Avec I a s trepton ivciue . ouu< tbse né îles bavïéri c s 
que h m pootrait quali lier de toxicomanes car elle s 
ne peuvent se développer qu'en présence de cet 
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Figure V 19- Famille des amloosittes : la streptomy- 
cine. 

l ■ la forenon ^Idéfiyde iXl du sire pi ose- est réduite en 
forcïion ilCoû' primai. &; Dtniont la dinrydriOStr£promys in e 



antibiotique même si le milieu de culture contient 
tous les facteurs indispensables à leur croissance. 
Cette dépendance correspond en fait à une mutai ion 
au ni seau du k>c us chromosomique codant pour le 
ribosome (partie 30 Si, mutation tlont les effets 
sont corriges par la présence de lu .streptomycine. 

Les $trepi<ïa,wctts sont résistants aux arninosi- 
des | basse concentration. Ce phénomène est cil à 
I ' mcapne i té de ce s a ut ibi otique s à pénét rer la pu ro i 
cellulaire, ce qui les empêche -d’ atteindre leur 
cible ifmeiien.s 30 S des ribosomes \ et d’exercer 
leur pouvoir bactéricide. Actifs également sur la 
membrane cellulaire, les ambiosides soni doués 
l] ' une ucl i \ i Lé bâcle ricide. I re ar spect re . ci ms i déré 
comme large, comprend les eoed à Gram positif' 
iStnpIiyloahi-uM et à Gram ncgali f igi >n< nroq ue ;i, 
les bacilles à Gram Eiégalif (entérobactéries, 8m- 
rcllsi, Hmmnpbiim ei parfois ^.wWowrums ) et 
ilcs bacilles à Gram positif. Les mycobactéries 
sl nu sensibles à la suepiomyeinc et il la knnamy- 
e me. Par et intre, I e s Sireptm 1 : n < w.v. I es pneu rnoc 0 - 
q lies et les bactéries anaérobies sont nature Ile ment 
résistants. Ces antibiotiques, agi s viril seulement 
par inhibition «Je la synthèse des proie iit#s ou des 
acides nucléiques, sont bàciériostafiqiie*. 

4.3.2A, Action surfes sentes nucléiques 

* ADN La mitomycine C et les pi.>rfi rom vei- 
nes. en formant dus ponts entre les deux chaînes de 
T lié lice d'ADN, empêchent leur migrai 1011 nu 
moine ni de la division cellulaire, lui réplication de 
F AD N par l'ADN polymérase, qui nécessite une 
séparation totale des deux, chaînes, des ient impos- 
sible. Ces substances inhibent donc la synthèse de 
F A DN . b h iquen t f a dix N ion et pro v oq uen 1 1 ' accu- 
mu lai ion dans la bâclé rie d’une grande quantité de 
déso.xyiilHmiicléosides libres et de thym me. Ce 1 ’ 
composés soni doués de propriétés uni Immorales, 
[.es quiimlones parnisseni agir d’une façon simi- 
laire. Leur cible moléculaire exacte a été identifiée 
comme étant l’ ADN gyrase, enzyme impliquée 
d ans la formation de È ‘ ih é lice d 1 A DN . L' acide nu J i - 
dixique çsi aussi un inhibiteur d’une étape de lu 
synthèse de l’ADN. Son effet sélectif sur les bâc- 
lé ries à Gram négatif esl mis à profil dans les 
milieux de culture d'isolement. 

- ARN. L’ actinomydre représente le chef de 

11k de ce type d’agents. 1:1k ne bloque pas l'acti- 
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vfté do ['ADN polymérase* 4111 répliqué P ADN, 
mais celte de TARN polymérase, qui copie Tune 
des chaînes de P AD N en Fuii lisant comme matrice 
pour la synthèse de l'ARN messager, La présence 
d’aednomycine empêche lu progression de l’ARN 
polymérase te long de celle matrice. Lu novobiu- 
ci ne a un mode d 1 action plus complexe : elle 
inhibe à la fois la synthèse de l’ ADN (au niveau de 
P ADN gyraxc) pais, de façon moins nette, celle 
des ARN en bloquant l’ARN polymérase, 

4 . 3 . 2 . 5 . Ac tiûn pu r inhibition oampëh i/vo 

L'inhibition compétitive est le mode d‘ action 
and bactérien de certaines substances appelées 
aiiUmé la Ladites {voir chap. III.) ou analogues 
structuraux parce qu’elles interfèrent avec les 
métabolites normaux de la cellule, Ou peut distin- 
guer trois types principaux d’anli métabolites : 

- les analogues de vitamines, comme les su lia 
inides, l’ aminoptérine et beaucoup d'antres moins 
connus, qui sont des inhibiteurs enzymatiques 
(cocarboxyfase, NADL F Ni N, F AD. pyridoxal 
phosphate, etc, 1 : 

- les analogues d'acides aminés et principale- 
ment ceux qui s'incorporent dans les protéines à la 
place de F acide aminé normal : parutluoropbém. lu 

I an inc nu lieu de l'alanine, 1.2,3 tiwole -3 alanine 
au lieu de l'hislidine, etc. : 

- les analogues de hases puniques et pyrimi cli- 
ques comme la SbromouraciLc, La ÎTu/.aguantne 
et la 5 -llüorU'UraciLe. respectivement inhibitrices 
de Ea thymine. Je la guanine et de Farad le, 
L‘ incorporation de ces antimétabolites dans les 


ARN ou les ADN conduit à des modifications 
génétiques qui seront étudiées au cours des muta- 
tions (voir chap. VI). 

La plupart des untimétabolitiG» «al une m \ leur antibiotique 
incdi«M.n;uu nu Ile Heu K les farriïdes futil escirpniHl il etllé 
itfjîks Ce Html (fc* an{i1»uuL‘s de slruclure de L'acide para- uni - 
ruihen/nïque (PAU K Le PAU J’tdl partie de î:t inolecule 
cLuddç fnfLquç. iliic vitamine qui intervient lLiïi 1 , Ij synthèse 
des hases puriques ci pyrimidiques, Kn pnfrenev de sulfmii- 
tk"'. U s hiierérivs s ippaavriswnr rapidement en ncitk folique 
et l-c de produire des tisses azotées ou des acides aminés 
(iris que la méthionine et la sérijïe ; c’est en effet lé sulfamide 
qui ea incorporé tbir, la eeltule il lu place du F Ali et qua 
inhibe la xyitilicse de l'aeide folique en hhH|ii;utl la ■dihydm- 
fnJute synthétave. Le sulfamide arrête 1 1 emissaixe des hae- 
(éries saris les delruiie ; son uctiml esl FacrüriuMatique : elle 
v’ annule en présence d'un excès (Se P Ali. Le trimélhoprinte, 
iin lii hiüic ladihulmlnl.ite rednçrase, a une wtîcm synergique 
aver les sulfamides. L'association de ces deux composants 
baetérïus'Lütïqiws est bactéricide. 

4 . 3 . 3 . Mesure de l'activité 
de$ antibiotiques 

Cette recherche peut avoir plusieurs bm. Tout 
d’ abord, pnar sélectionner [es jniibiotiqnes les pl as 
actifs, il est indispensable de mesurer celte activité. 
Ensuite, lui cours du traitement des maladies infec- 
tieuses, il est capital de connaître l'antibiotique le 
plus efficace, de déterminer les concentrations 
lumuifulcv atteintes après administration de F anti- 
biotique pour définir le taux thérapeutique, c’est-à- 
dire la concentration nécessaire ei suffisante pour 
élimine 1 11 nagent inlecticuxd’tin organisme malade. 

Pour bien comprendre cette élude, nous allons 
réaliser une expérience f /■■ c V 20 1 : dans une série 



Figure V.20 - Étude dû la croissance bactérienne en présence de ccnconErationa croissantes d'antibéotlqu®. 
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met mie croissance de 50 % de celle do témoin, 
représente une valeur plus exacte, En pratique, 
cependant, nn recherche simplement La CM! (car 
sa Lee turc peu L se fai re o I ici L n o selon La teehn iq ue 
employée). Si l’untiibiuLique disparaît de la cul- 
ture. les bactéries en phase de bactériostase 
reprennent rapidement leur croissance. Avec cer- 
tains antibiotiques, la croissance peut ne reprendre 
qu'uprès 1 o plusieurs heures : il y a un effet pos- 
tantibiolique (EPA). Le tableau V.8 donne les 
valeurs de CM1 de souches normales. 

Dans la zone de bactéricidie. Je nombre de sun. i- 
vants diminue plus ou moins fortement seLtm la 
nature de l'antibiotique testé. La concentration 
minimale bactéricide, ou CMH. est la plus peine 
concentration aboutissant u une destruction notable 
de ['inoculum bactérien (par définition. 0,01 % de 
survivants). Elle peut cire comparée avec intérêt à la 
C.Vll afin de mieux connaître T effet anübactérien de 
cet antibiotique. Ces deux valeurs. CM! et CM B, 
sont proches pour les antibiotiques dits bactéricides 
et éloignées pour les antibiotiques bacléiiostatiques. 

4.3.3. 1. Principes généraux 

Toutes les méthodes ont pour objet de délïnir 
in vitro L'antibiotique le plus actif sur un germe, 
donc celui qui a le plus de chances de guérir le 
malade infecté pur ce germe. Elles doivent tenir 
compte d'un certain nombre de facteurs suscepti- 
bles de modifier l’activité unii microbienne, qui 
sont propres à l'antibiotique, à ses propriétés, au 
milieu et à La bactérie. 


* L’nnfibiolkjuc. Il doit être stable et conser- 
ver son activité au cours du test. A lu température 
de 37 C C, habituellement La plus favorable à la 
croissance microbienne, certains antibiotiques la 
perdent : ainsi, en 24 heures à pH 7,0. La chlorté- 
iracyclme est détruite à SO %. Le pouvoir de dif- 
fusion de l 1 antibiotique joue aussi un rôle capital 
au cours de la mesure en milieu solide (la pdy- 
myxï ne diffuse mal en milieu gélosé). 

* Le milieu. Il doit avoir une ecimposition 
rigoureusement définie permettant une reproduc- 
tion fidèle des résultats. Les milieux contenant du 
sang ou du sérum stimulent assez, fortement lu 
croissance bactérienne. Sauf nécessité, ils ne sont 
pas les p I us i ndiqués, car il s peu vent i nh ihcr ! ' aeli - 
vite antibiotique. Le glucose augmente celle de la 
pénicilline et diminue celle de la streptomycine. 
Le pH est sans doute un des facteurs les plus 
influents (fig. V.22), Le pouvoir optimal de cha- 
que antibiotique est conditionné par un pH 
optimal : la pénicilline est la plus active en milieu 
acide, à pH 6,6 ; La streptomycine l’est davantage 
en milieu alcalin puisqu’elle esr ICM) fois plus 
active à p H 7,4 qu'à pH 6.0. Au cours des mesu- 
res, on choisit le pH neutre (en fait Le plus proche 
possible de l'organisme où le résultat sera appli- 
qué). 

- Lu bactérie. Le nombre de bactéries mises 
au contact de I antibiotique devrait toujours être Le 
même. En milieu solide, les zones d’ inhibition 
observées autour des sources d'antibiotique sont 
inversement proportionnelles à l' abondance de 


Tableau V.8 - Valeurs des C.M.l (en pg-mL" 1 ) de souches normales frf'-apn&s Cftabteri). 


AattUolItiuv 

St- pure u s 

S tr.A 

H, influencée 

list&riti 

Satmaneltg 

Ps, aervgmoM 

1 Pénicilline G 

0,01 -0,06 

(1,0005-0.002 

0,25-2 

0,25-1 

> 128 

> 128 

Ampicilline 

0,03-0, J 2 

0,01-0,4 

1 1,25-2 

[1.25- T 

1-Ifi 

> 128 

1 CétaloiilU 

0,1 0,5 

0. 1 -0.2 

0,5 4 

2-8 

1-4 

> 128 

Céfurexime 

J -4 

0.016-0.032 

1 


2-4 

> 128 

1 Céfouatime 

2-t 

0.01-0,5 

0,0)0,03 


0,01-0,2 

8-32 

Streptomycine 

1-4 

12-50 

1-4 

1-16 

2-16 

8-32 

KualLinlVLMu.- 

0,5-2 

12-60 

2-5 

0.5-2 

2 

8-32 

Ch luTaiMphért icul 

3-12 

1J-6 

0,5-2 

2-6 

1,5-3 

16-32 

Tétracycline 

0,2-3 

0,15-1,5 

0,5-2 

0,25-1 

3-4 

8 

; Erythromycine 

0,1-0,25 

0,0 i -0,03 

1 -4 

0,15-0,6 

> 128 

> 128 

Sulfüüia^int: 

L 6-32 

0.5-64 

2-4 


32-128 

8-64 

Polyinyxirte 

> 128 

> 128 

0,20,5 

> 128 

1-2 

2-8 


Les valeurs supérieure*, a I2K U£ ■ ml. 1 signifient que la souche eut consklerée comme résistante. 
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des. méthode* de dilution et de diffusion. Des 
expérience* parallèle* réalisées avec des souche* 
variées (une centaine environ ) et des souche* de 
référence permet tent de détemii raer, pou r l hau une, 
d’une part lu valeur de la CMI (méthode de dilu- 
tion) et, d'autre part, le diamètre d'inhibition 
(méthode de diffusion). Les points obtenus sur 
papier scmi -1 ogarilhin i q uc (les diamètres sont 
portés sur les ordonnées arithmétiques et les CME 
sur les abscisses logarithmiques) permettent de 
tracer une droite donnant, pour tout diamètre de 
zone d'inhibition déterminé expérimentalement, 
la CMI correspondante (fig. C 2.L, 

Les techniques les plus courantes sorti celle de 
Chabbert (Institut Pasteur) et celle de Bauer et 
Kîrby (Etats-Unis). Flics doivent être réalisées 
dans des conditions strictement standardisées afin 
d'être reproductibles. En plus des conditions de jri 
précisées (voir §4J.3,L). il convient de veiller 
tout particulièrement aux facteurs suivants : 

- lu nature du milieu de culture. Le milieu 
recommandé par TOMS est k milieu de Mueller- 
Hiriton qui sera préparé avec soin (en particulier 
pour Je pH| et qui sera eoulc en couche de 4 mm 
d'épaisseur (pour obtenir une diffusion toujours 
identique) ; 

- lu nature du disque d'antibiotique. On se 

sert, dans l'immense majorité des cas, de disques de 
papier-filtre rigoureusement standardisés et impré- 



Rgura V.23 - C>ourb&s, de concordance. 

Eue «jatüil,. pour un antibiotique donné, une relance entre les 
CMI dé§Bm v ’ï3es par la méthode da rèlerence et les diamètres 
des zones d'inhibition (tesprés J. P Guéno ef 0, Lecq. Tecftnr- 
ques deS'anbbiogfamme, Opérm 1982 fl" 2, UPSM). 


gués d'une quantité calculée d’antibiotique. Celte 
quantité doit être telle que. pour un germe test, le 
diamètre de la zone d‘ inhibition ne soit pas supé- 
rieur il 30 ou ,15 ituti. Il faudra tenir compte de plu- 
sieurs facteurs ici s que la nature de l’antibiotique, sa 
vitesse de diffusion, son taux thérapeutique, etc, ; 

- la nature de r inucuhirn. Lu souche doit 
être pure et jeune i eu Iture de LH heures) ; on utili- 
sera une concentration de germes de l'ordre de 
HP UFC-mL 1 : 

- le temps de préincubation. li faut laisser à 
F antibiotique le temps de diffuser dans la gélose 
avant de permettre aux fermes de se multiplier (eu 
routine, celte 1 opération est le plus sou vent omise). 

La technique consiste 4 étaler uniformément sur 
Ce mi lieu un itiarulum modéré de bactéries de telle! 
sorte que. après culture, elles forment des colories 
isolées (non confluantes). Aussitôt aptes F ense- 
mencement. les disques d’antibiotiques choisis 
sort déposés a équidistance à la surface du milieu. 
Après incubation durant 16 à 24 heures, un exa- 
men attentif des boîtes de Pétri révèle P impor- 
tance de l'inhibition. La mesure du diamètre de la 
/une d' inhibition peut être convertie en CMI il 
Laide de graphiques ou courbes de concordance 
exprimant lu relation enLre ces deux valeurs.. On 
compare ensuite lu CMI au taux thérapeutique. 

Les concentrât ion s en antibiotiques qu'il est 
possible d’obtenir dans l'organisme se définissent 
par une zone des ta ux thérape ut iq ues dé I i rn itée pur 
deux valeurs critiques exprimées en ug -mL* 1 : 

- la concentration critique inférieure, qui 
correspond au taux sanguin moyen obtenu aux 
posologie* habituelles et qui est supportable sans 
danger particulier pour l'organisme ; 

- la concentration critique supérieure. qui 
correspond au taux sanguin maximal obtenu par 
('administration de fortes doses. 

Ces valeurs critiques délimitent les catégories 
(sensible, intermédiaire, résistant) : 

- germe sensible. La CMI de l’antibiotique 
pour le germe est plus faible que la concentration 
critique inférieure : la souche pourra être atteinte 
par un traitement par voie générale et à dose 
usuelle ; 

- germe de sensibilité intermédiaire. La CMI 

étant à l’intérieur de la zone des taux chérapeuti- 



ques (entre lia concentration critique inférieure et 
ia concentration critique supérieure), lu souche 
sera atteinte soit par une posologie élevée par voie 
générale, soit par un traitement local, soit dans un 
compartiment (sang, liquide intracellulaire, tissa 
adipeux, etc.) où l'antibiotique se trouve physio- 
logiquement concentré : 

- germe résisl.iut. La CMI est plus élevée que 
la concentration eriliqae supérieure, la souche ne 
peat pas être atteinte quels que soient la dose et le 
type de traitement employés : autrement dit, une 
souche est résistante in vivo lorsque la concentra- 
tion d'antibiotique qu’elle est capable de supporter 
est notablement plus élevée que la concentration 
qu'il est possible d'atteindre au niveau du foyer 
i nfeedcu x. ( DM S. ). 1 1 l'aat bien d i sti nguer cette résis- 
tance clinique (corrélative d'an échec thérapeuti- 
que par rapport au malade) de la résistance absolue 
à l'échelle microbienne car, in vitro, la croissance 
du germe pourra être inhibée. Cette résistance de la 
souche peut être naturelle ou acquise. 

4.3. 3.4. Antibiogrammes automatisés 

Des appareils permettent une certaine automa- 
tisation et une meilleure standardisation de l'anti- 
biogramme ; tous utilisent an milieu de croissance 
liquide où lu densité microbienne obtenue en pré- 
sence d'un antibiotique est mesurée au photomè- 
tre puis comparée à celle d'une culture témoin. 
Les uns, comme l’aulohac (General Diagnostic tel 
le MS2 (Abbott), améliorent le temps de réponse 
qui est compris entre 3 et 5 heures; les autres 
{Àbae-ÀPI System l nécessitent un délai normal de 
! 8 heures. 

4.3. 3.5. Étude des associations 
d'antibiotiques 

Souvent, dans les cas J'infcclion grave (septicémie, endo- 
cardite), nn recherche des associations d'anEituoliqucs harté- 
neides pour éviter l'appanticHi d'une éventuelle résistance el 
détruire InlalçmcTit le foyer infectieux. 

3 antibiotiques peuvent être classés en 2 groupes. 
L’actHin d une S-ssociatimi lLc 2 antihLntiqu.es peut êt re : 

supérieure à L'action de chaque antibiotique i^olé, il y a 
synergie (gr 3 + gr I) ; 

- égale li l'action de chaque airtibiiûlfc|ue isolé il y a indif- 
férence (jr 2 + ("r 23 : 

- intérieure à l'action de chaque antibiotique isolé, il y a 
aria puni sme fgr L + gr 2 K 


Four étudier f cl Ici d'une association d’ anl iblntiqiLç*, on 
utilise soil une technique en milieu liquide (on réalise une 
série de dilutions variables des 2 antibiotiques), soit une tech- 
nique etc di ffusion sur gélose (plus rapide et plus simple) ‘ on 
fait diffuser les 2 antibiotiques à partir de 2 bandes de papier- 
filtre imprégnées et disposées & angle droit (méthode de type 
Chabbett) et l’un observe directement l'effet de L'association 
(A if- F.2fj, (,în peut envisager les éventualités suivantes 1 

- une m i Jtn lui de 2 anlibmiiques tueUincides a une 
dltulce d’êtré synergique ; 

- une ilBtHKÎatLur d'un antibiotique haeLérrnstatique et 
d'un ailtibÉDtiuue htarléricide risque d'ètre iifltagûnïsie : 

- une association de 1 antibiotiques bactériosEatiqucH est 
ic plus souvent indifférente, 

l -.11 associant les antibiotiques, le clinicien visera E" un des 
objectifs sur .mt, : 

- ublcrin une btfctârktâiaâe plus rapide ou transformer une 
action hiictërinstatiique en action haclërieidc L 

- élargir le spedre d'activité (dans le cas d’infections 
multiples) ; 

- retarder ou empêcher 3’apparitLnii d'une résistance : 

- supprimer les effets secondaires on toxiques i par tiimi- 
nulion des doses administrées) ; 

- an e? n cire différents foyers d’infection par l'emploi 
d'antibiotiques aux ait un les tissu bi res différentes. 

Dans Les infections graves (septicémie, endocardite, etc.), 
nn m Misera habituellement des associations synergiques, 
donc plus puissantes, et le plus souvent bactéricides. Un trai- 
tement fondé sur une association d' antibiotiques peut toute- 
foi s conduire il un échec dû h un antagon isme qui n ' aurai! pas 
ère détecté ou connu fpéricilline +chloramphénicol) 1 on à 
une résistance croisée isi 2 anlihlraiquçs sont connus pour 
pré -cm 1er une résrstance croisée, lorsque l'un paraît inactif 
l’autre le sera aussi ), ou encore il I addition de certains effets 
Uniques. Une bonne connaissance des mécanismes d'action 
permcl souvînt île prévoir et d'expliquer les antagonismes. 
Ai use. dans l'antagonisme pénicilline -ehloramphéiicol. on 
sait que la pénicilline inhibe la synthèse de lu parui mais 
m'affecte pas le tuétaLHdisine général, ce qui doit conduire .1 





Figure V.24 - Effets de l'action -conjuguée cfe deux anti- 
biotiques (AB, et AB 2 ) sur une souche sensiblo. 

a : etfel d'adenton (le plus- épurant) ; 
b : dtel de 5ynetigi& (s& plus ^léressanl} . fiction oe chaque 
antibiotique est augmentée par la présence de l'autre âtftitsoti- 
que ; 

C : étfel antagoniste (dangereux pour le malade), les effets des 
deux antibiotiques, s'amufent. 
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rcclaiçmcEii (les hatlcnc* : mars le chlimimphcu il*i}|, en frei- 
nant la svuthcwdcs pmtcmev empêche la croissance ei donc 
ki ÈJ'w des hiKiérit'h. 

4. 3, 3.6. Conclusion 

Toutes les techniques mr viennent d'êurc dêcnlL'K cudut- 
nenl facl ivi Le de ranL:hiclu;i,i: in vitra. La transposition des 
résultats âu vfin repuwe sur le principe selini lequel les têâc* 
tioMdes bactéries vis-ü-vi^dc ranlibmtLquc ne différent pas 
dans les deuïi casçl que les cnndi lions de leurcnnssunee (pH, 
prewion LKUinurque. unvge'iuuiun, nnaiiêrt* Lw^niqucs.-ck: l 
hlhli apf»uxii)iaiiveinéni semblables. 

Par ailleurs, l'usuye de» antibiotiques en thérapeuliqm; 
t‘\iL’L* de bien connaître leurs propriétés ptiîirmuculoçimies 
{penéirition, diffusion, elitüinatiufi) d leurs effets toxiques 
par des éludes sur t'ammal. U faut en lin Leriir eomple du Lvt- 
rain, c r est-.iH. 1 uç du malade lui -même, de hu tnléranee cl de 
ses insuffisances (rensly-, rispinunircs, cardiaques. ele.f, 

4.3 A Antibiotiques et conservation 
des aliments 

Dans l' indus! lie alimentaire, il ésE quelque fui s 
nécessaire d'employer des aruibiotiques, Leur uti- 
lisai ton est soumise si une législation, donc à une 
limitation. Les principaux antibiotiques employés 
comme conservateurs alimentaires sorti la ni si ne, 
la subtil inc, la pi marie inc et ]a tylosine. 


■ NLsine. Ck.U k iuhil mtfectif d un groupe de pidy |)cpit- 

des parmi len.|tieb i>n |tei:r distinguer tes ninancs, A, 13. 

produites par St r. fat'tn. La rixim. L est îillLvl 1 sut les espèces 
dés genres SireploaKnts. Bacillus, Catynrbiit n>mm. 
UùfhtW. IaH'î i>lxtiï!Fa.\. Lllc a esc uLilisée Lnul d'abord au 
cours de la pneparatinn des fromapes pour prévenir les fci- 
méllCidions iiulesifiLbkN et, en pariieulLer, ht ItmierUstinr 
hui} i -que. Sent emploi ranime préservateur dans de nuill- 
hreus types tfc conserves H' est assez largement répandu. 

* Suhtiline. L» suholine est un antibiotique de nature 
polypeptidique isolé de souches sélectionnées de H s.irhtHi.\. 
Son ... uui-. : s'eserre surtout vis-à-vis des hue il les à Gram 
pusilil'et de oefluiris bacilles à Gfaitl négatif. Sun ad ion .%piv 
toskiiqiie hi f;nî utiliser dan- Ifs conserves pour pnjvçnir lu. 
gemuiialiuil des s|>irés t’ le ds^clitpiwmem dfs. OpüntiUm 
pjl ho^ènes f Ci. invitiittumK 

* Pimurkinr. l-olé de ,Sn?r. rarUirfcvr.Yr.Y. cet antibiotique 
tn^scdc une structure qui I* apparente au groupe des riiücruli- 
des. Sun activité est fonpislaliquc et fongicide dmis uiifilllge 
Ame de pH (de 3 ï\ 4) cl à des conccnlnatlnns ïaihkv Sun. 
addition j de nombreux prcaJuils alimentaires I fruit-, légu- 
mes. j .i S de 1 ni i l -, fromagOJ donne d'cxcel lents résultal s sans 
muditïer leurs qualités. 

■ Tvksine, Cet ami hün iq ue a été a»^/ i c« inn icnt décou- 
vert i I l Jb I I. Il est [tTLuiui I par dés Souches de Sm. Jnuli at, Slhi 
hv drulyse donne nui ssLinec ü u il ^uere. le myciudsc. et ii ht des- 
mycitsine, un antibiotique de slnicture cnmpk.Yc et de même 

iic Lu lyl usine est active sur les btidc ries à tjram po*.i 1 1 \\ 
restai ré- bactéries à Gram négatif et te- bacilles flcidnrésis- 
riUHs, S« m pouvoir sporieide pcmacltrail <le réduire les tempe- 
ratures de traitement de certaines conserves. 


S, Résistance aux agents a nti microbiens 


Lu résistance des mient-urgmistnes vis-i-vis 
des tigeuls destines h les combattre pose de p raves 
problèmes, surtout dans le domaine medical el, 
plus parti eu] ièrement^ en tnilieu hospitalier oii, 
souvent, 99 % des souches isolées prése nient des 
résistances. Depuis la fin de la Seconde Guerre 
iTiondiule, la résistance aux antibiotiques upparait 
comme urne évolulit^ri inéluctable, I -il résistance 
peut tire constitutive do germe un acquise par lui 
ata cours de son développement. 

5.1* Phénomène de résistance 

Pour qu’un an ti bio-tique sent actif, un certain 
nombre de conditions doivent être remplies : il 
doit, en premier fieu, pénétrer dam, la cellule ; il 
doit ensuite rencontrer le récepteur ou la cible 


moléculaire de son action pour la modifier ou la 
perturber ; enfin, au cours de son contact avec la 
ecilulc. il ne doit subir aucune transl'ormatinnsus- 
cepiible de rinaeliver. 

Ainsi, un micro-organisme est dit résistant lors- 
que, pour l’une des raisons évoquées, il esl capa- 
ble de se développer en présence d'an taux d’ anti • 
biotique siguîfkaiiveiucm plus élevé que k taux 
habituel. La notion de résistance clinique, die, 
est corrélative d'un échec thérapeutique ; elle n’a 
qu’une signification arbitraire, par rapport au 
malade ; elle n'a aucun sens à l'échelle micro- 
bienne. 

5.1.1. Déterminisme génétique 

Un micro-organisme peut présenter une résis- 
tance nature fie vis-à-vis de certains anti biodques. 



îï s'agit d’un caractère chromosomique qui cor- 
respond a une propriété de l’espèce et qui peut être 
retenu comme cri 1ère d’ identification. Les Kkb- 
stdfa, par exemple, sont toujours ré si Ma mes à 
l'ampicilline. (Telle propriété génétique sera trans- 
mise de génération en génération (sauf mutation ). 

L'expression de la rés- s tance est un phénomène 
contrôlé génétiquement. Le caractère de résis- 
lance est gouverné par des gènes localisés dans 
deux types de molécules d'ADN: le chromo- 
.saine, vecteur des propriétés héréditaires, du 
micro-organisme. « des éléments evtrachromn- 
xiiitlrques cl rangers ou pl us m ides , que pe ut ucq ué- 
rir bactérie, par un mécanisme de transfert tel 
que la transduction ou la conjugaison. 

5, 1. f , T. Résistance c h ram osoirrigue 

Dans toute population bactérienne suffisam- 
ment importante* sensible à une concentration 
donnée d’ antibiotique. il existe naturellement des 
cellules qui .sort, au contraire, résistantes à la 
même concentration de f antibiotique : ce sont des 
mutants. Les mutations ont des caractères très par- 
ticuliers qui sont étudiés au chapitre VL 

Ce sort des événements rares Le taux de muta- 
tion varie de IJ O -7 à LIO -10 . Il dépend tout 
d'abord de l’antibiotique : il est particulière rnent 
élevé avec la streptomycine, les rifampicines, 
l’acide nalidixique, Fi son in/ idc. Il dépend aussi 
de l'espèce microbienne. Le nombre de mutants 
risque d’être d huilant: plus élevé que la pcspiilalion 
considérée est grande tin léchons localisées, géné- 
ralisées). 

La nu n a 1 1 ri h est un phénomène spontané et plu- 
sieurs types d’expérimentations le de montrent 
L'antibiotique tf intervient que comme agent de 
sélection en éliminant les populations sensibles et 
en laissant subsister et croître les mutants résis- 
tants. La vitesse de sélection dépendra essentiel- 
le meut dis milieu oh se déroule le phénomène : 
dans Les infections urinaires par exemple, I urine 
étant un véritable boni 11 on de culture, les mutants 
résistants peuvenl remplacer la population sensi- 
ble en l'espace dt 24 lie Lires. 

L’événement est spécifique cl indépendant. Le 
mécanisme de résistance étant d’ordre biochimi- 
que, la résistance s’applique h tous lés antibioti- 
ques d’une même famille : amiiiosides. macro li- 


des. etc. C'est ce qu’on appelle la résistance 
croisée. Pour des ami bio-tiques de familles et donc 
de compositions très différentes, la résistance csl 
an contraire indépendante : la mutation conférant 
la résistance à un antibiotique À se produit indé- 
pendamment du F antibiotique B. L’cla signifie en 
clair que si El fréquence de mutation pour les deux 
antibiotiques A et B c$| respectivement de | , I CH* et 
1.1*0' 7 . elle sera de 1 . 1 0 -13 pour les deux antibio- 
tiques associes. On comprend, dès lors, F intérêt 
considérable en thérapeutique d 1 empêcher ou de 
limiter l’apparition de minants. On tente d'y par- 
venir en introduisant et en maintenant dans l’orga- 
n i sme un n i veau élevé de produit ou , m ieu x e itcore, 
en utilisant des associ; liions d’ antibiotiques. 

Le phénomène revél divers aspects scion Failli* 
bi clique. Avec la streptomycine, la résistance sur- 
vient en une seule étape. On la qualifie de résistance 
eu un seul échelon : dans une population mise au 
contact de la streptomycine apparaissent en même 
icnips plusieurs types de mutants ayant d'emblée 
u ue faible, une moyenne ou une nés haine résis- 
tance. Avec d autres antibiotiques comme b péni- 
cilline et le diloraimphénicol, b résistance sc pré- 
sente en multiples échelons Ij^s murants du 
premier échelon oui une résistance modérée puis, 
dans cette population de mutants, sont sélectionnés 
des imi tant s de deuxième échelon ayant une résis- 
tance plus élevée, etc. A chaque étape, les roulants, 
qui apparaissent sonl résistants à des concentra- 
tions dç plus en plus fortes d’antibiotique, 

5. 1.1,2. Résis tance extrachromosomique 

L'apparition, en clinique, de bactéries résistant 
simultanément à plusieurs antibiotiques u conduit 
les bactériologistes à reconnaître un autre type de 
rés i stance : celle contre I ée par des éléments ex ira- 
chromosomiques ou plasmides, Leur élude a été 
envisagée dans le chapitre II. Ce mode de résis - 
lance a été découvert pur des chercheurs japonais 
surpris de voir se manifester dans Leur pays, entre 
1951 et 1962, une recrudescence importante de 
dysenterie bacillaire. Celte maladie paraissait 
pourtant définitivement vaincue depuis 1948 à la 
suite de I* utilisation dés sulfamides. Les Shigelfa, 
antérieurement sensibles aux agents ebimiothera- 
pe iniques, se montraient multirésistantes, dans 
une proportion pouvant atteindre 40 IF, aussi bien 
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que. Une production accrue de la cible de l'anti- 
biotique faisant en sorte que la concentrai ion 
active de ce dernier ne soit plus atteinte esl égale- 
ment une réponse possible de lu cellule. 

5.2. Évolution de la résistance 

€.2.1. En médecine 

L ' appari t i on de 1 a rés i stance t fîg. V. 2(\ i a de pro ■ 
fondes incidences en médecine puisqu'elle peut 
être la cause d échecs thérapeutiques ou de rechu- 
tes. 

Sou rôle est aussi néfaste en épidémiologie puis- 
que les germes ayant acquis cette résistance an 
cours d’un irai Eemcnt peuvent être transmis d’un 
individu à un autre. Ses manifestations sont variées 
parmi les micro-organismes : certains, comme les 
Siaphylrtiwats ou les col i formes, de viennent rapi- 
dement résistants, d’autres, comme les Sitvpttn'tn'^ 
rjwou tes pneumocoques, acquièrent plus rarement 
la résistance. I.‘ isolement de bactéries «• résistantes 
à tout * devient une réalité quotidienne dans cer- 
tains secteurs hospitaliers dits à haut risque. Une 
antibiothcmpic mal adaptée, favorisant la sélection 
de mutants résistants ou la propagation de plasmi- 
des, en est La cause év idente. 

Pour illustrer ces problèmes, examinons Le cas 
bien connu de la résistance des Siuphyhtvcats et 
de son évolution an eours de f utilisation des anti- 
biotiques, Dès l'apparition de la pénicilline, les 
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Figure V.28 - Data d'apparition da quelques- résistan- 
ces microbiennes. 


médecins sont surpris de constater une augmenta- 
tion progressive des souches de Shfphyhcwats. 
résistantes alors que leur résistance naturelle est 
exceptionnelle. En 1946, 14 % des souches sont 
résistantes, en 1947. 38 # et, en 1950, la majorité 
des souches ont acquis une résistance. Cette ten- 
dance est beaucoup plus prononcée dans les col- 
lectivités hospitalières, dans les crèches et les dans 
écoles que dans lies loyers individuels ou encore 
en zone rurale. 

I.a mise atl point de pénicillines senti -synthéti- 
ques, résistantes aux pénicillinases, ainsi que celle 
tlc.i dérivés de la céphalosporine C a été suivie 
d’une évolution comparable. Celte résistance croi - 
sée touche actuellement plus de 40 ^ des souches 
i snlces en milieu hospitalier Ce phénomène, non 
spécifique aux p-iaetamino. concerne aussi la 
streptomycine, le diloramphénicol, la tétracycline 
et la karamycine, antibiotiques qui, parallèlement 
à leur utilisation thérapeutique, ont vu successive- 
ment une diminution progressive de leurelTicaeité. 
La gentamycLiifi et La tobramydne. longtemps uti- 
lisées comme antibiotiques de première intention 
dans le traitement des staphylococcies, sont actuel- 
le ment moins efficaces, su rtoul depu i s I a sélect i on , 
4 partir de 1 975- 1 976. de souches portant des plas- 
mides de résistance. L emploi plus modéré de la 
fosfomycine, de la rovobioeine, de l’acide fusidi- 
qite et de la ri l'am pleine, en limitant la sélection de 
mutants résistants, semble être à l’origine du main- 
tien de Leur efficacité sur St. cutrem. Dans ces con- 
ditions, les molécules actives vis-à-vis des Su.tphy- 
iot’ot’tm deviennent I imitées en nombre. Il s'agit 
surtout des synergistines. de la fosfomyeitie et de h 
vancomycine. 

Les degrés de résistance sont cependant très varia- 
bles d'an groupe de micro-organismes à l’autre. 

5.2,2. Effets secondaires 
die (a résistance 

LdïrliriolhdTapiL.- par vue ^eîicr;iie pt-isl entraîner tfcs 
raotli tirai ions profondes au niveau ctes flores micniNcnncs, 
moues de cerUun*. urgunes : du rtiino-phuryns. ou du tube 
dipesld. Les rLin^dquenrcs en scmL fâcheuses, quelquefois 
pr;i¥'e>. Ainsi. (Lins I ' i ntesli n. o ■ :i .i : -i le 1 1 de ncmihrcnses espè- 
ces qui ont an rôle propre cl qui a^surenl, pur exemple en syn- 
ihclisanL des Lu: Leurs de croissance. un reitain équilibré hiii- 
iLipiquC. l.elitnitubcHi des espèces sensibles à lu suilu d'un 
traitement conduil a un djcsêqui libre et à des Lnouhlesdifcîustift 



uénérakmcnt msncurh. Çé syndrome- a sauvent élé décrit slius 
k mini tic lI i jirtieu- par anubioiique. L.'nu espèce (Isngerctw 
peut êire sèlei'ftoïiDè;-. IJ s’agi i de c ï. lexptMtsiibte de 

lu cotiir psewdtï*nwmbrîin€we pur prixtueimn d'une toxine 
ç\ kilyliijue. 

5.2.3, Écologie des facteurs 
de résistance 

].:i maure ptauTndiL|iiede !.. msUltince a été absexvée pour 
la plupart îles iintihiiiiiqiu;-’ majeurs nu II large spKtre 1 jçs. 
ruetewi résistance -se rencontrent die? ck très nombreuses 
espèces haeiiiri.rtmes héhc-reëî'. nurure Mentent pu l’hiMïTiM 
on l'animal ffUmes inresii Baies, rhinoplumigècs, etc.), Ils 
M.itn curiiitiuris dnv mutes les eJUdnèiiétéîiis. On Ica Mile 
clv-v les i’veiuftîmtmm* tèS/lc'rrMtjf-JftÉïï» Ici Vihii-nns. kiPot- 
tf'imikt, été. La. ré^i sliiiisre. d fréquente die/ lé> .V/cP^'/jyi'iu iu - 
t'u.i. -è\l. dans J j qiLaxi-ttUaliflè dés cas. J' tuipmé pljsnnidiqur. 

J. a menace que représente révolution du phénomène de 
résistance esl di n.Y leinen I liée au pmiviur infecLieux. des plas- 
mides chez l'homme, ("jirimal cl dans leur environnement. 
Pour s'en rensSir wmptt, il est nécessaire d'analyser et de 
classer ces plasmides afin il' en menti lia me la (lirïusiofi « 
l'extension. Dans certains cas (S. pemoma}, lés tvpes pLiLsmi- 
. : . | ■ paraissent refiuxc-mum spfejftgues. tkiHted'ailWis, 4 )M 
contraire, îh sont Uoles trtee«mmtnwiiïwffit parmi le-- eméra 
kwiérk'- et pcmetH drainer naissance ■ de umiWo épidé- 
mies pfosn»kl»q«esf, 

La propagatinn île ces plasmides, nés étudiée daii-, les lire* 
res hUrtHii iw s uli ttlu ri lak* est 1 1 umi -, Lue n connue U,ins I ' l avë» 
rwmenwnt. À cet éjuad. l'eau, mi I ieu unis erse I . peut joac-r un 
t ôle éiwi tiemnwnl favorable w défavrembte La plu pan des 
études meuem «i évidei» une eenaiue aecumulatinn J» 
Hteiéries réstslanw* dans k- milieu aquatiqtœ Ainsi le (mis 
des éilCémhiiftéries nfxixiiulles. qui se situe au s enwiron* de 


<U à I $ [Lms les mqrièreslëeal es humnilK-seil' absente de 
traite me ni anlibisi[ii|tieL serai i Je lü^i dans les eaux usées, de 
?U 3 dans les Mxde surface et de plu s de SiÛ % dans Luseuux 
d’aliinérilatLun . Ce s (aux pourraient liaduire L'ex islerce d'une 
forte pression sélective dans Cens inutilement aquatique. 
Di t erses d Jiyp.MJH:'es sont avancées; pour! expliquer : avan- 
tage sélecLif des huLlérics résistâmes car muiEirêsis*ames nus 
anti hi utiques et a ce liai ns métau x. lourds : pressibi 1 Hé dé trans- 
fert des caractères de résistance d'une souche à l'autre : pré- 
sence dans le milieu d'ertcrotucléiiesautoelMonés résistantes 
ans aiilibintiques. t es hypothèses sont restées jusqu'à pré- 
sent purcmcrl spéculatives. 

La résistance uüx antibiotiques s'aceompaene suuitnt 
d’une résisliinec aux métaux lourds, ce qui pesurrai I c; \ ptiquer 
Leur prédominance dans les reiets industriels (Uniques!. ("es 
bactéries résistantes slhiI capables d'opérer des cr:mstomna- 
Lmn> chimiques Iméthj ladonl à purin fies métaux toxiques 
comme le mercure, le cadmium, le plomb l'étain. I .a forme 
mélhjlée du mercure, qui s'acenmoJe lUi ns les chtfülCx bioto- 
gupio mûri lies jtisLpj'aqx jmiLsscmis, est dk SW à IM fwsplus. 

roxlfjue que la fomt imif panique initiale iHp -4 "! [L serait du 
plus grand fnrêrêi de décous rlr k* mécanismes sk- ces phénu- 
mènes pour mieux comprendre la toxicité des milieux aqua- 
risjucs et y porter remctlc. 

Pour éviter l'e sien-don de ces phe noménes de lésisumee é n 
clinique, il eurment d'attoprerune piliriLpie ligmtreuse d' uti- 
lisai ion des antibiotiques : 

- limiter au slrict miniiEium l'antibifrihérapie préventive : 

- upérc i un dtuix j udicie ux de J ' anti hiut]L|ue ad i I eu Ihé- 
nipeuiiqnc, 4e préférence il spectre ciruit ; 

- éviter l’ahusdes a-vaKialUMis d’aul ihiûliques mm jusli- 
tlé-es thomii-. pour les infections graves i 

- preseri re pj nkir l'aa i i hionque le pl ils anei C n jv-ujc gai der 
en réserve les mulécutes plus récentes destinées aux cas gra- 
ves 


6, Notion sur les antifongiques 


6.1 . Généralités 

t>« (rnsies Its iptectiuris. tmkrubiitirtes Je 
l 'homme . lus mycnscs, et plus panicül i crème ns les 
mycoses profondes, soiis-cutswées ou viscérales, 
resta K e natte celles dont révoltuiori, smiveiîl 
e hinin i q ne et parti m s r^ortel le, est I a plu s â i t'hei Le à 
tmxlifier, Devenues très prëoccupauies. elles exi- 
gent des médical ions antifongiques efficaces, 
douées d 'effet fonuistadquc et fotigivLde. dï Ifm 
saut parfaitement dans les lis sus, faciles à admi- 
nistrer el bien tolérées. Parmi les milliers d'agents 


antifungiques actil's rn vitro, très peu le sont 
m l ’ ô'f) du fait de leur mauvaise diffusion ou de 
leur tonicité. Four être active, La aubsiunee doit 
d’abord traverser la panor. edlulaire cûûstiluée de 
chitine, de polyosides, de phospholipides et de sié- 
nttls (absents die/ Les bactéries). Par ailleurs, 
l'organisme réagit i l’agression fongique par la 
lôETrlütiori de cd Iules géantes cL d’une zone de 
fibrose autour du champignon. Enfin, certaines 
mycoses connaissent des localisations profondes 
dans des territoires peu vascularisés et difficile- 
ment accessibles comme le tissu nerveux iCryp- 
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mam, pathogènes dimorphes infectieux sous 
forme il? levures, 

♦ La grLséoJiiIvîne (Duvies,. 1980). d’abord 
commercialisée comme fongicide ( 1 939) pour les 
végétaux (jig. V 27i. C’est un métabolite de cer- 


tains isulats de Penicifiium spp. (fig. V.30) et 
notamment de Pe, griwoftitvufti. d'oCi elle cire soai 
nom. Elle inhibe lu mitose en interférant avec la 
protéine associée aux microtubulcs, empêchant 
ainsi l'assemblage et la fonction normale du 




p iqi.ire V 78 - Antifongiques synthétiques, 
b : loif^lfale ; b : tlucylcsine : c : datrimaziolB : d : nveonazaie. 



microlubuie Parmi les champignons pathogènes 
pour rhomme, elle inhibe uniquement Ses mem- 
bres des genres Epidemophyton, Xîicrosporum et 
Trichiphyi&ti. Elle reste un agent utile pour le trai- 
tement des teignes du cuir chevelu. 

* Lamphotcricine B (GoldtfflL, 1956), con- 
sidérée actuellement comme « Le » [niilemeni chi- 
mioitiérapeutique intraveineux majeur des infec- 
tions fongiques profondes. Appartenant comme lu 
ny Staline .à la famille des polyènes, elle a été 
retrouvée dans les filtrats de culture provenant de 
Sun. nadasus* associée à. une autre molécule 
moins efficace, l’amphoicncinc A (ftg. V.2fy t 
Son efficacité s’ est avérée pris de lü fois supé- 
rieure à celle de la nystatine, et ce sans augmenta- 
tion concomitante de la toxicité lors de son admi- 
nistration intraveineuse k des animaux. Son 
specl re e ng I obe la pl upa rt des es pètes pat hogènes , 
Cependant,, son utilisation reste associée ll des 
effets secondaires indésirables (toxicité rénale 
notant menti. 

* Les a tu i fongiques synthétiques (/?#. V.2S.i r 
Le tolnaftatc (breveté en 1963), de spectre limité 
aux dermatophytes. est un inhibiteur de la voie de 
biosynthèse des siérols. I,a flueytosine, initiale- 
ment connue comme agent cytostatique antican- 
céreux. est un inhibiteur de la synthèse de l'ADN 
et de L’ARN. Les imiduxoles (clotrirtiazolc. micu- 
itazole). à spectre très large, sont des inhibiteurs de 
la déméthylation du lanostérol en erguslérol, acti- 
vité favorisée par leur affinité de liaison spécifi- 
que au cytochrome P450 des. champignons plutôt 
qu'à ceux des tnanmn itères. Les aliyamlnes (nuf- 
tifime, tcrbinafmc) (fi g. V-29) t à spectre très large 
(dermatophytes. CundiJa spp.. moisissures), sont 
hautement efficaces contre les dermatophyteses. 

* Les nouveaux antifongiques d'origine 
naturelle. Ce sont tous, pour l’instant, des pro- 
duits de fermentation. Ainsi, les échinocandines. 
lipopeptidcs cycliques produits pur des isolats 
d 'Aspergitlus, les iii.kk.oivi voiries,, métabolites de 
Stm. tendue, nucléosides peptides inhibant la syn- 
thèse de la chitine chez Candida spp., Rfastomy- 
ces dennaiitidis notamment. Les pradimicines, 
dérivés de l’antibiotique pradinicine A, inétaho- 
Lite produit par Actinomadura hibisca, formant 
des complexes avec les polysaccharides de man- 
rtane de La |>aroi cellulaire fongique. 




Figure V.25 - Naftifine et terbinafine, 



Figure V.-30 - Pénicillium. 

■ÜAi/ec ('aknablaëutofisaiion de iW, fOwt, iWartraiïto.j 


6,3, Résistance antifongique 

Pendant de nombreuses années, aucune sur- 
veillance systématique- des tendances à la résis- 
tante n’a été mise en place. De même, peu 
d’efforts ont clé consentis afin de standardiser 
les méthodes de déterrai ration de la CM T. C'est à 

partir des années 19K0 et de l'émergence de 
C«, iusitemiae comme résistant à l’amphotérï- 
etne B que des études sérieuses sur la résistance 
aux antifongiques ont commencé à être menées. 
Ainsi les premiers isolats de Cm. uibictms résis- 
tants au kétoconazole ont été identifiés et la résis- 
tance croisée de ces souches à d'autres azotés a 
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AUTO-ÉVALUATION 1T EXERCICES 


SAVEZ-VOUS VOTRE COURS ? 


1 , Définir et classer les agents. mmicnibbs. 

2, En function (lu temps., quelle est 1 '-évolui ion d'une 
population microbienne suundseâ l'action d'un agent anti- 
microbien ? 

3, Damer une défini tiun dé la stérilisation cl de la Sta- 
bilisation d'une denrée ou d'un milieu. 

4, Décrire les précédés de *tjérilLsu.Liün pur la chaleur 
humide cl lu chaleur sèche. 

5, Expliquer comment sont détermines Ich barèmes de 
stérilisation et de pasteurisation. 


b. Décrire un dispositif de filLratkm, eu donner les pml- 
cipalcs indî cations. 

Tl Expliquer l'action iuiLimicTubiéime des rayons ulmi- 
violets, p ci y. 

të. Décrire des exemples d'applications. dans les indus- 
tries ugnuilimcnlaires €1 plliiTtnareuiiques. 

Di, Définir les termes - antisepsie » ci « désinfection *. 

1 0, Classer les antiseptiques tl les désinfectants en fonc- 
lion de leur diode d'action. 



EXERCICES ET PROBLÈMES 

l f Compléter les propositions sulvaitter. 

1. La. est l'opération qui a par objet de tuer 

ions Les, 

2. Un milieu est dit lorsqu'il cunLient des 

nticnxirgiuii h mes. 

3. Une substance est.., 

ou lorsqu’elle possède la propriété 

d'inhiber nHumetnari m ent la des, hacbwics 

ou des champignons. 

4. Une substance est... lorsqu'elle détruit totale- 

ment les- bactéries. ............ si elle détruit les champi- 


gnons. ..... dans lé tus. dés viras. 

5, On appelle. I F t ) le temps requis {entre l |J0 


ci 1 30 TC) pwr oWen ir une. efréct Ivç. 

ti. L’hypudilûrité de sodium est mieux connu mus le 
nom.. .. . .... ......... 

7. L 1 i nhihiljpn cOOpétiti ve cit le mode d'action rnlli Luc- 
ie rien de certaines substance* appclcts. ........ .. ...... 

La, , . est un procédé râciil suit oui appli- 

que au lait pour obtenir une longue cmftcraUiOn. 

9, Les antibiotiques sont susceptibles d'être dégradés 
par.... 

1 Ct, csl une enceinte métallique hèrnfaé- 

Liquement close dans laquelle on chauffé ............. ...punir 

taire agir de la. 

11. On peul grouper le* antibiotiques en fonction de 
leur....* 



12, Les pénicillines et les sont 

caractérisées par un cycle qui inhibent la syn- 
thèse de la 

2, Indiquer fil les. propositions suivantes sont 
vraies ou fausses. 51 une proposition est 
fausse, le justifier, 

L Si 1 0 m inutes d' autoclave à 120 suffisent pour sté- 
riliscr un milieu, luüi milieu traité dans les mente* condi- 
tions sera, stérile. 

2, Un prodnil UHT est stérile. 

3. Les rayons UV ne peuvent stcntliscr que dos m i l icujç 
transparents sur une faible épaisseur, 

4 L'eau de Javel pend son activité à l'usait. 

5, Le savon est bactéricide. 

fi. Lu fumigmâon cm lu meilleure favori de rte s in réel er 
une pièce. 

T. Tou* les uiUihiutiqué* découvert* s un i nuli sable* eu 
thérapeutique. 

S. 1,:l CMH correspond à une destruction paru cl le de* 
micro-organismes. 

9, Le traitement avec m antibiotique d’une souche résis- 
tante par plasntide est plus difficile que si In résistance est 
d'origine chromosomique, 

liJ. Ûn peut réaliser un antibiogramme en 3 heures. 
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Lut* 0 

Confeniratiort 0 
en antibiotique 


i 

0.25 


2 

as 


4 

-j 


5 

mi ■ L" 


] CullUR 

1 Absence 
-I de culture 


2 . 2 . Dans le lube 0, la aoBnoce est normale {tube 
témoin). Dus le cube 2, rantibiotiquecstbactériostaticiue. 
Dans le tube 5 . l'antibiotique est bactéricide. 

CMfmir les LenneH * buclériostHlique m et ■« hurtém-idc ». 
TfiKer de façon théorique,, et sur le même graphique, l’évo- 
Union de la eroâs-sarec en fonction du temps pour les 
tubes 1 H 2 , 3 et 5 el commenter brièvement ces courtes, 

9. Recherche et étude d'un antibiotique 

l. Pour recherche La présence d'un antibiotique (la pénicil- 
line) dans des laits destinés à l'alimentation humaine, on 
utilise ta méthode des. disques (diffusion en gélose). 

1.1. Pourquoi doit-on rechercher la présence d'antibioti- 
que:; dans lui lait ? 

1.2. Donner le principe de la méthode utilisée. 

1.3. Une souche de B. stearothermaphUus, sensible à la 
pénicilline, est introduite dans Un milieu gélose glucusé et 
coulé en boîte de Pétri. Des disques de papier sont impré- 
gnés d'un lait témoin additionné de pénicilline cl des lails 
p® 1 cl n® 2 à analyser, pui s disposés sur la gélose. Après 
3 h 3ü d'incuhalion à 37 *C* on obtient les lésulUHs. présen- 
tés sur lu figure. 



IJ I. Quel est l'intérêt du disque témoin ? 
1.3.2. Quel est Le rôle de la pêitidllinùse T 


1 JJ. Interpréter k* hm illals obimes pt mr les laits n I et n 2. 
2. ()n veut étudier l'action de la pénicilline sur fl, .wu- 
mihenitopltilu.i. Dans une culture de Rat illus eu milieu 
liquide, on mesure le nombre N de bactéries pat millilitre 
de milieu en fonction du temps, 

2.1. On trace lu courbe Ln.N - fis). I Ile est donnée en Aci- 
dessou’- . La commenter cl Paralyser. 

2 J. On ajoute de la pénicilline à la culture : 

-au temps t ]f et on obtient le irucé de croissance de la 
llguic B (trait plein) ; 

- au temps t^éton obtient le tracé de Lu ligure C (trait plein). 
Analyser ces etnidbes.. 


L.H 0 

l 

A 

/~\ 



Ln r; 1 

i 

B 

. 

PinicillLae 

Yx 


JV \ . 


1 1 f ri hiumi 

Lr. N J 

Kimillint 

f 

c 

Æv 
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i Donner les etndftitti^Ks de cette ré^trat et la 

cornâguaca decephénocat» poorl'uffltodiéapie. 

3. Olil- 1 «gpi- de ïtMivj-lv 1 M 1 produite pob h-.n'i-Jric 
peut tas lespauiUe * cette t4sM««ce ■ cqrise 1' FKtta 
son i51e. 

4, Afin de delseter rlpideanàil la CBpadtf Je nroduiTc 
cette Mibstance H* on peutpnÉüfue le test de: Gefts dscfa- 
EOUL 

bunpnjter le résultat irMen.ii avec la souche à lester. 
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CORRIGÉS 


1, Compléter par 

L Stérilisation : mieno-oeganisnies. 

2, SejHitiue. 

3, Bactériostaliques : iscatigues ; mu II ipl ication. 

4, Bactéricides : fongicides : vinicides. 

F. Valeur stérilisante ; stérilisation. 

6. D’eau de JaweL 

7. AtHiinétubobtes. 

8. Pasteurisation UHT. 

9. Vuie eiuyrnaLique. 

lü. L’autoclave ; (le l'eau stius pressant ; vapeurd'eou saturée. 

11. Site d'action ou mode d’nctirm nu composition chimi- 

que. 

12, Céphalosporines ; [i kit iiuEe ; paroi. 

2 . Propositions vraies ou hausses 

L Faux : cela dépend aussi de rintetisilé de lu contaminu- 
aiüat initiale er de La nature ainsi que de la quantité du milieu. 

2. Fatix : il reste des spores éil particulier celles des bâclé 
ries ibermaphilH. 

1 Vrai. 

4. Vrai. 

5. Faux : il a surtout un efleL mécanique qui entraîne les 
microbes par b mousse. 

6. Vrai il condition d 1 utiliser un produit adapté à cette fonc- 
tion comme le formol. 

7. Faust : beaucoup sont trop toriques ou ont des effets 
secondaires indésirables pour l' organisme. 

8. Vrai. 

Faux : elle est équivalente sauf qu’elle est sent vent 
accompagnée d'une résistance il d'antres jintibuiEiqucs. 

IU. Vrai. 

3, Antibiogramme 

L Milieu MuUer-Hinlon, 

2. 1 1 faut une souche pure, jeune (environ 1 8 heures de cul- 
ture) de densité cellulaire correcte (on doit obtenir des colo- 
nies denses mais non confluentes ■ {voir i bup, V h § 4,3,3,?}, 

3. Peu et Nal : intermédiaire, les autres antibiotiques : sen- 
sibles, 

4. -Sensible : souche pouvant être atteinte par le iruhcmenf 
aux doses supportables p ;M l'organisme Résistante : SOUChC 
ne pouvant pas être «lie «île par le traitement ans doses stip 
portables pur l’organisme ■ ■. oir chap V. S- 4,3.3.31. 

s. crMI : voirchap. V', i 4.3.3, Ils courbes de concordance 
donnent les relatinns entre les { ’M I -cl les diamètres, des zones 
d'intiibiiion, CMI = ! jtg tnL -1 . 


4. Action du chloramphénlcol 

],], Snhculture par la méthode des dilutions, Ou utilise lè 
plus souvent une gélose ii l’œuf qui permet de bier ucuiuliseï 
les effets des substances. antibacLêriennes et assure ainsi une 
burine reprise de b croissance des bactéries survivantes. 

1.2. Tubes! il? effet bactérioslatique de plus en plus 
iiiLpuriâJlt (il j a plus de bactéries que duUs l'ipr^jr/idrrrJ L 
tubes 6 a 10 : effet baûléricidfi de plue en p>hi ■- marqué (il y a 
moins de bactéries que dan-. Y inoculnm) (voir drap. V, 

$433). 

1.3, Définition CM), voir ch*p.V, § 4.11 ; CMI 

= 3,75 ■ niL" 1 . 

X Dans ic tube V, la destruction du ehlnrwnphëmcoi per- 
met aux rares bactéries survivantes, de w développer ; dans le 
tube là suit lac-niicèiILrdtiun plus Furie Cri dtloi un iphe ikitol a. 
détruit la LoEuLité des bactéries et il ne peut y avoir reprise de 
culture, soir il reste sufl isummeiit d'antibiotique (pur hydro- 
lyse partielle! pour empêcher la reprise Je lu culture 

Étude du l'action du la pénicilline sur Liste- 
ria monoci'logfi'neÆ 

1. C'est une Jf-lucEamine agisaouiL sur la synthèse de la 
paroi. 

X Courbe P : en rjriiutanlde la pénicilline en phase expo- 
nentielle, les bactéries se lysent car la pénicilline, empêchant 
lu synthèse rie paroi lors.de celte phase, entraîne la Formation 
de pnotopbstes instables cEans un milieu non adapté â leur sur- 
vie. Courbe F : en rajoutant de la pênic illine en phase sta.1 ion- 
narre, aucune action car il n'y a plus symMse de paroi. au 
coure de cecce phase. 

3. La pén icilEi ne ue iL au niveau de 1" incorporation des pré- 
curseurs de type muramyl peptides dans la paroi existante 
{vojrchap V, | 4.3.2. !}, 

4. L’origine de cette résistance pctil-ëLm chromosomique 
(mutations) ou pbismidiqtié (acquisition d’un plasmide de 
résistance codant par exemple pour une pcrtiçillïnase} (voir 
chapsV.Ï 5.1.1). 

6, Étude du traitement de la llatéplnae 

L Antibiotiques. Pénicilline ("i : famille ries |3-l»clamincs ; 
noyau JS-loetame associé à un noyau IhiuynJidine donnant 
l'acide fi amino-pémcillinique. Geaitamycine : famille des 
aminurides 

2. Inhibition de la synthèse du peptidoglycane par analogie 
structurale du noyau p-lactame avec le dipeptide Dula-Dato 
{'liaison iruerpeptidique entre les chaînes). 

3. Représentation graphique, voir fïg. V-20. Activité 
baerério.statiqae : ralentissement de ta croiBHDce N < N s ms 
antibiotique, Activité bactéricide : N < NO sms antibiotique 
et baisse lyse cellulaire. 
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7. ■ v a résistance aux antibiotiques de 

jt, UtirOtiS 

L Voirchap, V, i 4.1. 

L Céphalosporine ag isanlsur :ia paroi, tttracyclires agi,’ 
mut. su: la s\ rrthèsc protésq.K au niveau des ribo&frn < s (voir 
drap. V. ■§■ 4,3.2). 

з, Par des- plasmides. de insistance (correspond .1 un ADN 
cLrrulasre çitnK brcmnsomiqut), il- srmt transmis entra h«- 

térics pai pon jt igaiwn (voir drap. V 5 fl.]. 1 .2). 

4 (d) indifférence : (e) synergie ; (0 an: agonisme, 

L'assoc atLon.<e> est intéressante car elle permet de diminuer 
les dos» administrées pot r un même efFet sur la souche 
l'jissodiniiHi (f) esi. à ppüscjr t car die conduira a un échec 
thérapeutique (lési rtanta de la sou-. he>. 

8. Éluda tfe La sensibilité du staphylocoque à la 
pénicilline C 

I, Lu pénicilline ( : est une ft-laeimninequi agit par Lnhibi- 
i ion de Lu ■■•[ isymJïfese delà paroi nu niveau de l'isieorporsti -n 
J'.-h précurseurs (voir ch np. Il, & 2 2 . 5 > 4 ilürs que le lysüïyine 

détroit les |ï 1-4 des chaînes polyosidiques du pepli 

doj; rane de !.. paroi en place. 

2J, Tube 3 : cone-pond i la CMt pui ..i n'y plus de 
développement (voir chap. v. S 43.3) .valeur: Img-mL -1 » 

12. Baci. : .|je ; inhibition de .a culture en diminuant 

la vitef'-'e spécifique de ?: n i - sauce Bactérû ide : destruction 
plus ou muids ludle des bactéries (voir chùp. V, § 4 JJ} ; 
.. : voii fia. V-îl. 

S, Recherche et étude d'un antibiotique 

U, Par suite d 1 ^» tra tementde La vache l'antibiotique tin* 
lise peut passer dons le lait où sa présence peut entra m des 

и, ■unies graves eu cas d'ingestion (diarrhées, al ergles,.,). 
IJ. Le disque imbibé de luit và inhiber la culture ba ténesme 
s'il y a présence d'un. junibioik|ue auquel la souche test est 
sen-ibte (voir chap. V, §• 4 . 13 . 3 ). 

Ut Ledasquc ttino rpenret de ■■ ■ ifier la sensibiliiéil* la 
souche: à b péni .: . ! Il le 

IJ1 LapénknIlinaM va détruite In péni Jlls neen rompant le 
cycle p tac ame, elle r'apa-MiWçi sur la soucha- 
IA3, Lait n n I : avec ou sans pétiicilllnasc, il n’y a pus 
d'ïnhtb ikm de la «ultu: a ce lait ne contient pas de pénicil- 
line, Lïiit ti c ' 2 r sans pénicilline il y a une whi^g-m de la 
culture ; il y a donc un antibiotique dans ce lait, la pénicilli- 
nase fûrdispanritre » et effet inhibitecir, m peut donc affirmer 
que r inhibition état' due :■ de ta pénicilline. 

2.1. Sur la figure B. de l'-t tercice. on voit une courbe de 
mois sauce eu .--lilicui non renouvelé avec les phases de 
latence, d’accâéiaiion.. exponentielle, stationnaire et de 


d&bn (ccttc dem i ère phase est de type «v punent c l et aboutit 
.. la !■- m: :■ -i.ile de Sa culture) (voir chope lïl. § 3.2.1}, 

11. Au temps i, : en rajoutant dt La pinidllia* «n phase 
exponentielle, les bactéries se lysent car, la pénicilline empê- 
chant la synthèst de paroi, il y a foi nutitm de protopl&stes ins 
tables dans le milieu non adapté à leur su me (hypotonique). 

A n temps, i 2 •••trajoii'anide i a pénicilline en phase s i n ion- 
naiie, aucune action car U n'y a plus synthèse de paroi dam- 
« œ phase 

ÎO. Plü&mlclcs et titlstanca aux antlbtotlquH 

1.1. Voir chap. V, §4.3.33, 

14- Résultats de l’antib» inmnie 
i liloramphénicol et .ride nilidixique : sensible ■: 
ampicilline : Lntermé.l aire 
polymixine Bettâracyc ne : résistant. 

13» CMI: voir chip; V, § 4.3,3, 

î»l + Flasmide: ADN cxtrechromosomique fvwr dnap. Il, 

*2 Al 

11 I .. muliiiésisiauce à toute une série de familles d'tmü- 
'biatlque!», d'ab une |iè$ gnupdedi ‘ l iculld pou ' n.. ta .es 'uli- 
tfes par BulilHothémptE. 

23. ;\DN : voir chap. IL, § 2 j(S ei 13.1. 

il. Contrôle de le production d + tm enrtlhlotlque 

1. ConBHitr.!(o*iL des soLhEhms élahans cr : 

S =3(10,^ ltV li V ■ 

2 . Courbe nepréteittanl les. - if <Stiââ& du doù i îib* d'in iêbi- 
ti©Ti -en foi icti n i di 'opiridim. dé . Imal de la couceailzalKm en 

bBpcâtrtcilTJE. 

3. Les oortceni-iM ea bacdlracint de i& ssii ùou :ondi> 
titjünée tesiée sont de 61 et 37 u£>L ' 

12.. Sensibilité et résis.tnoee aux antibiotiques 

i, PlMffiides mrchap. n, g 2,6. 

2* Multirésistance, le plus souvent 1 mécanisme enzyma- 
tique, infectieux entre bactéries (voir drap, V, # 5.1. 1 ,2). 

3. M = P Iactftî5^&e,]i le d’eratyTiie dedégrudalii n de cycle 
$ ;*tame de l'ampicilline, 

4. Le discpied'uapïcilliue oosisMli une zone d'auhibilkHidc 
la snuche sensible cf £ cwif, cotte ssom- devnüit fitre nannaJe- 
nwnt rigounrasoneMcireulaiiR;. Lutric de lâsduc he lém oi i ■ 4e 
productrice tfe M f^lsctarrme r, du fait de 11 dfistnKtion de 
l'ampicilline autour de li strie de . ilture permet le dévelop- 
pemenl de le souche d£ eott nettemeiil plus près du disque 
d'ampkïl ; me s dans te cas de ksow die lémoin nos pn •Juctrtee» 
aucune pe turbation -te la nme d'inhibitioi n T est risible; La 
souc 1- ; d ' HMitiophiïas i-: t < m pot te c J mme I ;i boucIb térro iï* f , 
elle c'tdtaitc muni productrice de^-lac tamise 
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Chapitre 6 


Génétique 


Du point de vue historique, la gêné tique a fran- 
chi trois grandes étapes : 

- en 1 88-0* Gregor Mendcl. un moine guiii • 
chien, publie ses Essais sur les hybrides milan 1 ! s. 
Ce reçue i J énonce les lois fondamentales, de la 
génétique, tl montre en particulier que chaque pro- 
priété d une cellule ou d'un organisme est sous ta 
dépendance de facteurs ou déterminants qui, 
depuis, o(U été appelés * gènes ». Beaucoup plus 
lard* en 19 10, T. Morgan ci Ci. B. Bridges établis- 
sent le rôle probable des chromosomes dans la 
transmission des caractères : c'est la théorie chio- 
moM>niiqu? de l ‘hérédité : 

- les travaux de G. LS end le et li Tatum, en 
1941, effectués sur une moisissure. Nemmsftom 
crcvum. montrent que les gênes gouvernent la for- 
mation des enzymes et contrôlent toute l’activité 
biosyiithélique de la cellule, donc toutes les pro- 
priétés susceptibles d'apparaître chu? celle-ci. 
D’où le concept « un ^cne - une enzyme ». point 
de départ d'hypothèses fécondes : 

- en ISJ44. Avery, MneLeod ci MüHéCarihy 
reproduisent tu vitro le phénomène de transforma* 
lion découvert par Cï ri fil t h 1 6 ans auparavant, la 
substance responsable de la transformation esl 
P AD N dont on reconnaît ainsi le rôle fonda menl al 
eu tani que support et vecteur de tous les caractères 
héred i (aires Lie La eel I ule. La structure spat ialedè ce! 
ADN esl confirmée parCrkk ecWalsoüi en (952. 

La génétique microbien ne a pour objet l'élude 
du gérome du micro-organisme. c’e»t-à-dire des 


gènes, de leurs variations (génotypiques) et de leur 
expression phénotypi que (déjà analysée dans les 
e hap i 1res précédents). 

Les variai ions génotypiques -comprennent : 

- les mutations, qui se traduisent dans une 
population microbien tie par l'apparition de cellu- 
les différentes de celles du lype normal (ou sau- 
vage i par un ou plusieurs auacières : on appelle 
ees microbes des mulanlx ; 

- les recomhinaisons, qui metient en .jeu un 
échange dit matériel génétique après transfert de 
celui-ci d une cellule li une autre (par exemple de 
A '• ers B ) ; 

- par translnrmulind après extraction du 
matériel génétique de A puis pénétration dans R, 

- par transduction ; le transferl lIu matériel 
génétique exi assure par un bactériophage, 

- par r«nj u p ison i le 1 c an s te il de l ' A D N de 
A vers R est effectué après contact entre les deux 
ee Unies. 

Au cours îles dernières années, des techniques 
qui per met i col kl ' ilara i r le e h li i np çle s rea i m In n lll- 
sons génériques en réalisant de véritables greffes 
d'ADN entre des espèces nè-, éloignées pin logd- 
nétiquemeut (par exemple, espèce bactérienne et 
espece animale) ont été mises au poi nt. La déno- 
mination * génie génétique » souligne le carne- 
fèï s- prospee Li i de ces c s fièri e 1 1 ee s . 

Avant d'aborder la description de ces differents 
plie no mènes, il convient de préciser ce que b ou 
entend par information génétique. 



1 . I nf armât ion génétique 


1,1. Organisation 

L’essentiel de r ADN bactérien est organisé en 
une seule molécule qu h on appelle le chromo- 
some, Ce chromosome est circulaire ; i! a environ 
1 min de longueur et une masse molaire d’environ 
dallons ; il est compose de 2 chaînes poly- 
nudéotidiques de polarité inversée dont tes élé- 
ments sont liés par covalence de même que les 
extrémités. Le chruinusujnc n’est pas toujours la 
seule molécule d'ADN présente. La plupart des 
bactéries portent en effet solides éléments d’ADN 
extmehromosomiques qu’on appelle des plasmi- 
des, soit des virus bactériens ou bactériophages 
impossibles à distinguer des premiers sinon en 
explicitant la nature de leurs informât Ions, 

Ces éléments d'ADN chromosomiques ou 
extrachroitiosomiqufis sous forme CCC (mo- 
îendy dused cire dure) sont capables de réplica- 
tion autonome et de ségrégation au cours, de la 
croissance bactérienne. On les apjjelle des repli- 
ai us. Le repli trou chromosomique se distingue 
des réplicons plasmidiqucs ou bactériophagiques 
essentiellement par sa la il le. Déplus., les éléments 
extraehrainosom iq ucs. peuvent quelquefois ne pas 
se répliquer ou ne pas se distribuer au cours de la 
blpartirion cellulaire. 

Tous les répli cons en tant que molécules d’ADN 
sont porteurs, d' information génétique. 

Lu loialilé de cette information fait habituelle- 
ment référence au génotype de la cellule bacté- 
rienne par opposition uu phénotype qui représente 
L’ensemble des caractères, structurels et fonction- 
nels, observables à un moment donné. Chez la bac- 
térie, la majorité de L’ADN cellulaire est exprimée 
en toutes occasions, à l' exception des informations 
qui sont réprimées (voir uhap. IV) et qui ne cons- 
tituent guère plus de HJ % de ^ensemble. 

L’ information génétique peut élit modifiée sous 
l'effet d’agents physico-chimiques, comme on le 
verra I propos des imitations. Un autre phénomène 
peut aboutir à un résultat analogue en mettant en jeu 
un échange réciproque entre- chromosomes homo- 
logues ; c'est la recoin hinaüson génétique. 


1.2, Lésion et réparation 

La remarquable Mobilité des caractère* hé f edi Niires dépend 
de riniégriw de rinfonmanon génétique portée par h double 
hélice çl’ADN. Or, cet ADN List soumis. aux multiples cootliictH 
des agents physiques ci chimique de fenviroiuicmeiit sus- 
ceptible de l’ altérer. Pciurnrntédkrvn pei imv dom- 

mages subis, Isa cellule mçs en reuvre tics systèmes çnj.yma- 
licjues de réparation. Trois, mécanismes sont uctaelléiriéin 

COTStllIS.. 

1,2.1. Réparation par excision- 

resynttièse 

L'exposition aux rayons ultra riokl* Tail apprit allie des 
lésions de l' ADN sacs tonne de liaisons covalentes entre des 
couples dç hases pyrimUtiqucK (thymine ou cylosinel xilucs 
suî le même hf Lis d’ ADN . Les. di mères de ihvniiiw ou de cyto- 
.sinc ai ns. eurslilucs cnlnilmtriL une ditlotsion locale de lu 
strueiiLn: en double hèliec tic l'ADN et ui»c rupture des 
liaisons hydrugéiK avec les basés. situées du côté itppotié. 

Lû réparation parexckion-resynlJsfcw: (fig, VI / J l-kï un pm- 
CCisus tfirtly.Tncr.1a] tlç réparation de l'ADN ; il intervient 
aussi pffl.tr remédier aux dommages provoques pair dn snlw» 

Li.iiLt'-. chiagiiquL'x muEu^ènes telles que les ti.ÿdtDLaifbUfLS 

polycycliques, les jmiimflimnciiçH ou riLtlalourc (myçn- 
mxine). U: mécanisme melon jeu une ac! i vite cndonucléasi - 
que en 5' de l'anomalie, pci s une action exonucléasique 
5‘ -> 3’qui concerne un segment d'eiwifütt 12 Liste CO 
amont, te remplacement des bases est alors assure par Une 
activité ADN poiymérarique également 5’ 3’. une ligase 

terminant le travail. Trois gène* gnu venienl ce ntéeuinisiiie et 
sont désignés «ni* les siglcs uvi.A. utrR et iivjC Uiv pour 
ni (immoler, r pour réparation, lu thrmnrmn «le ces dimères 
ayanl élé pouî ri première fuis mise en évidente à lu suite 
d’une exposition de la bactérie aux U Vf. 

ftrtjwrifur : ch Ch. les hiictdrics ainsi l[uc chez h levure, un 
autre système permet de réparer l'anomalie due aux dimères 
de Utynline. Il s'agit du mécanisme dit de plioLuréacLivaLion 
(fis- VU', dans lequel ure enzyme inductible par lu lumière 
(la phololyaHL") «nipc Se dimère sans tmuchci au squelette 
phmphndesoxyri bose. 

1-2.2. Réparation par re combinaison 

Le processus de reparution par e xeis i ois-resyn- 
thèse rte peut être mis en jeu uu cours rie la répli- 
cation de l'ADN. Dans ces conditions, l'ADN 
polymerase est bloquée uu niveau des lésions et la 
réplication inhibée. La dégénérescence du cycle 
cellulaire entraîne la mon de Ij bactérie Un 



Hidden page 



Hidden page 



Hidden page 




caritiiw confluent» culture etmflucmtw 

Figure VI. 5 - Expérience de tederfaerg destinée à mon- 
trer le caractère spontané des mutations. 

Une suspension de bactéries de le culture A sensible à sinep- 
tomyine est étalée sur 1 Après cuiiura on réplique sur b’ et Ton 
repère les mutants On prélève, sur a. l'endroit dent «ta provtti' 
neni l'on cultive sur B. De nouveau, w an étala une suspen- 
sion plus igitte sur b Après euHu re. puis réplique sur b', on pré- 
lève é nouveau un lîiûrcaaude b pour le Cultiver Sur C. On obtient 
sur c des colonies sauvages el de mutante, On repère ibs 
mutants par réplique sur c', Finalement une colonie de mutants 
prélevée sur eest «use en suspension dans le bouillon D. Un ino- 
Culurïi do ûetlé suSpB*i«ion donne une «Aura confluante sur d 
Pu d'. 


pure de germes résistants. Les milieux cootettëmi 
de la streptomycine ont servi uniquement au repé- 
rage des mutants qu’ils oni sélectionnés, Mais la 
population que nous avons obtenue n"u jamais été, 
elle, au contact de l' antibiotique, ce qui démontre 
sans aucune ambiguïté possible que b mutation se 
produit spontanément, en r absence de l’agent 
sélectif, en l’occurrence la streptomycine. 

L expérience qui vient d'être décrite montre que 
l‘ apparition des mutants est un phénomène rare. 
Un le définis par le taux lie mutation, c'est-à-dire 
la probabilité que la mutation a d* apparaître dans 
une bactérie dans S' intervalle compris entre deux 
divisions. Ce taux varie de 10' ' à 10" _l . Suppo- 
sons qu’il soit de I€H\ cela signifie que, dans une 
population de lü 6 germes, la probabilité pour 
qu’une mutation survienne est de L Chaque fois 
qu’une nouvelle population de 10 1 ' germes appa- 
raîtra, la probabilité de mutation sera encore de L 
Létaux de mutation ne doit pas être confondu avec 
In proportion de mutants rencontres a un moment 
donné de la croissance. Il resté toujours identique 
à lui-même Tandis que le nombre de mutants peut 
augmenter ou diminuer selon que leur croissance 
est avantagée ou non par rapport aux a Litres cellu- 
les, La détermination du taux de mutation est rela- 
tivement simple chez les micro-organismes On 
évalue en fonction du temps lu fréquence des 
mutants ifün type donné pendant la phase expo- 
nentielle de croissance. On trace ensuite la courbe 
M/S f M nombre de mutants. S nombre de 
sauvages, « nombre de générations) dont La petite 
donne le taux de mutation (ftg. VI d J, 


respondanl à une de ces colonies sur le milieu 
d’origine. Ou le prélèvent on l’ensemence sur un 
nouveau Lube de bouillon. Après culture, on étale 
à nouveau sur un milieu solide sans antibiotique 
une partie aliquote beaucoup plus faible que pré- 
cédemment parce que Ldfoeu hum contient en prin- 
cipe une plus grande proportion de résistants. On 
répète la même opération plusieurs Ibis. 

Le fait essentiel qui est démontré par î expé- 
rience est que. à chacune des étapes, le nombre de 
mutants augmente sur les milieux dépourvus 
d’antibiotique pour donner finalement une culture 



Figure VL® - Détermination graphique du taux de muta- 
tion. 
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Modification 



Fiourc VI .0 - Mutations par substitution, 

A , 3jdé r ' !>e ; T : thym ne ; ü BL t'orna- uradle ; G : guar, -s : C : Gytü&ne . H 'lyposanliirné 


interviennent au tours de riTraclialïon sont de plusieurs 
ordres: IVurmatton de dimères île hases pynmidlqlies par 
liaison covalente entre dem hases adjacentes, i/Jl; MÛ) . 
hydratation dé Ces T^sidtl-s pyliffiidiques au niveau de lie doit 
hle liaison 4' -71' : désamination de lacylOsiné : fnmniitîOU de 
Formes lanJtomércs. 

Tous agents mutagènes n’otni p*is tflé décrits Certain*, 
comme lesagents alcoyla.nts.'oni une action puissante : mou- 
tarde % aioufes ci sulfurées, osÿik^ d' éthylène, éllsyltf thune, 
if ihy I n: u llsone-su I fini u!c. eti . 

Certaines mutations surviennent pcwinagl en l'absence 
diluent ou de traitement juin ascite. On leur drame le nom de 
ciliLUnii.ws spontanées. Beaucoup d'entre elles seuil en réalité 
nul ui te s par des agenK mutagènes en- scènes provenant du 
métabolisme imeniwdiaJre analogues de purins. perosy 


des. acide nil.reii\, elc. Les mécanismes invoqués sunl donc 
les, mêmes que le*, précédents : iransitiun . tranwen. ion. inser- 
tion, délétion. 

Finalement. il reste à souligner L'importante du facMBr 
ens-in.mnemenlal dans Isi genèse des mulatinus, C'csi lui qui 
conditionne l'apparition lIcs agents nnitaginc*. C’esi lui 
eiwore qui contrôle la synüiè&e cl les Fonctions des enzymes 
responsables comme les enzymes de- réparation 

2.3.2, Mutants morphologiques 

Des altération* héréditaires Liant* les carLictifris.- 
Liques morphologiques, de la bactérie que etc fré- 
quemment observées et analysées. Elles i mères- 
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sent aussi biens les flagelles que les Jhnhme, La 
spore, la. paroi, les dimensions de la cellule, elc. 
Les cils peuvent être modifiés dans leurs dimen- 
sions, dans leur ondulation ou, plus simplement, 
disparaître comme chez certains mutants de 
lia* De môme, des souches sporogèiies peuvent 
donner naissance à des mutants asporngènes. Pas- 
leur avait déjà décrit ce phénomène à propos de 
B. cmlhrads. 

Les changements les plus spectaculaires son! 
ceux qui affecte rit les colonies bactérie nues et qui 
son t reconn ns depu i s q ue l ‘ou sail c ulti ver el isole r 
tes bactéries sur milieux solides. On peut les 
observer àl’ncil nu ou. mieux, sous éclairage obli- 
que. Dans La plupart des espèces bactériennes* ces 
modifications ont été signalées sous Le nom de 
variations S ixmooih), R ( rougit). M f muqueux ) et 
I {intermédiaire). Les colonies S, ou lisses, soni 
rondes et régulières ; Les colonies R ont un aspect 
granuleux ou plissé avec un pourtour irrégulier : 
les colonies M sont arrondies et d'une consistance 
visqueuse parce que pourvues d'une capsule de 
nature habituellement polyholosidique : tes 
colonies i, comme leur nom l'indique, présentent 
un type morpltu logique intermédiaire entre les 
types S et R. Tels sont les quatre aspects princi- 
paux (fig, VI'9', mais an examen attentif des colo* 
nies révèle T existence iTun nombre de variâmes 
beaucoup plus élevé. 

Les variation*. S =4 R des bactéries, qui appa- 
raissent spontanément sur Les milieux de eu llure. 
sont mieux connues encore sous le nom de disso- 
ciations S —y R. Files traduisent des modifica- 
tions profonde*; de si raclure. Elles corrésporidertt. 
die/ les bacilles à Grain négatif, à une perle pro- 
gressive de la couche hpopolyhobsidique. Il est 
extrêmement i maniant de (es reconnuîlre car sen- 
tes les souches S peuvent être é nuitées siu-. leurs 
aspects antigèniques. Elles donnent des suspen- 
sions homogènes lorsqu'on les émulsionne dans 
un liquide neutre comme l’eau physiologique. Les 
souches R, au contraire, agglutinent spontané- 
ment dans les mêmes conditions. 

Les mutations S -4 R sont aussi en rapport avec 
des modification-, du pouvoir pathogène des 
bactéries. En généra], les bactéries pathogènes 
forme ni des colonies de types S m M : les su ri- 
ches sauvages de Saîmonetla, d'E cati CîKI, de 
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Figure VI. S - Les variahûne bâfilériefirtes. 

Les colonies pçuvwi être muqueuses |M|. lisses ISA. r.lermeOiBi- 
r« (I) at mgueu&eS (R|. DâhS las Câllules bâetéfiértn&â. qui les 
composent, an notera îa prè&Brce ou l ‘absence de le couche 
capsulaire Ici at la propose*! olu&tti moins impoitame des «Ou- 
tres lipopalÿosidiques (b|el lipcp'otéiniqrfs (a). 

K. pnnommkie ou de pneumocoques sont de 
type S et sorti pathogènes ; isolées sur des milieux 
artificiel s. elles donnent naissance à des formes R 
dénuées de pouvoir pathogène. Il faut signaler ici 
que les m ululions entraînant la perte de la capsule 
chez le pneumocoque sont dites $ -> R pr analo- 
gie avec Je s e rué robaclé ries parce q a’ elles font 
appuraîire les mêmes modifications morphologi- 
ques des colonies, sans se traduire par des altéra- 
tions de structure uu niveau de la paroi. Une sus- 
pension de pneumocoques capsulés -S injeelée par 
vc >ie i m rapéri louénlc à I a s lui ri s déc lendit- chez ce t 
animal une septicémie mortelle en 48 heures ; une 
sus pension de pneumocoques non capsulés R est 
totalement irruttcnsive. 

Dans Le cas Un pneumocoque, la mutai ion qui 
prix? la cellule de ses constituants capsulaires en 
inactivant une enzyme indispensable à la chaîne 
de biosymbésc polysaccharidique provoque 
d'autres changements phénotypiques : formai ion 
île colonies K. perte de virulence. De telles muta- 
tions stm! appelées pléiotropiques. 

2.3,3. Mutants nutritionnels 

Ce sont des mu tant ‘.die/ lesquels uppamil ou dis- 
paraît un besoin nutritionnel ou qui acquièrent ou 
perdent tin carucicre biochimique {lertncntatkiii 
d'un sucre, dégradation d'un acide aminé, etc,). 
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Le* m mante ausotrophes forment un de* grou- 
pes les plus étudiés. Les auxotruphes. rappelons- 
le. ont besoin d’un ou de plusieurs facteurs de 
croissance que n'exigeut pus leurs parents, les 
pratotmphes : prenons l'exemple d'une souche 
sau vïige d " fi. i'oli capable de eu 1 1 Lvcr sur un m \ Lieu 
synthétique minimal ‘ un mutant de cette souche, 
exigeant en îeueine, ne se développera que sur un 
milieu en contenant. 

£.3.4. Mutants résistants 

aux agents anti microbiens 

L exemple le plus classique est celui de la résis- 
tance au* antibiotiques. Un antibiotique est actif 
sur tes bactéries (voir •ehap. V) s 11 peut pénétrer 
dans In cellule, s'il accède au site récepteur spéci- 
fique de son action et. enfin, s'il n'est pas altéré 
dans sim parcours, L'est dire que ï' 'apparition de la 
résistance peut survenir à lu suite de h modifica- 
tion de l'un de ces fadeurs : fa membrane cyto- 
plasmique peut devenir imperméable ü la drogue. 
l’ affinité entre lu cible enzymatique et l'antibioti- 
que peut être réduite ou supprimée et, surtout, la 
cellule peut acquérir une nouvelle activité enzy- 
matique assurant la dégradation et l’inactivai ion 
de r agent anlihaetérien. C'est ce dernier méca- 
nisme qui est le plus fréquent puisque, comme cela 
a été exposé, Içs bactéries peuvent élaborer des 
penidUinBses qui inactivent les pénicillines, de* 
céphalospori mises vis-à-vis des céphalosporines, 
des adénylascs, des phosphorylées ou des aeéty- 
luxes contre les ariiinosides, etc. 

Chez les cellules eucaryotes, les transferts géné- 
tiques sont des événements communs au cours de 
lu reproduction sexuée. A punir de deux cellules 
sexuelles haploïdes (gamètes), on obtient par 
fusion une cellule diploïde appelée zygote. 

Chez les bactéries, qui se multiplient par divi- 
sion binaire, ces phénomènes, beaucoup plus 
rares, peuvent s'observer dans des circonstances 
différentes : ils ne sont pus nécessairement suivis 
de recombinutson. Au cours de ce processus, une 
partie ou la totalité d’un replieon d'une bactérie A 
est transmise à une bactérie B. Le génome de la 
bactérie réceptrice B est appelé endogénote tan- 
dis que celui, générale ment partiel, de la bactérie 
donatrice reçoit le nom d exogénote Lu nature et 


la taille de Lexogénote diffèrent selon les cas de 
même que le mode d'introduction. Dans b trans- 
formation. un fragment de matériel chromosomi- 
que (simple drame), extrait d’une bactérie dona- 
trice. est introduit dans une bactérie réceptrice 
puis intégré à son propre chromosome. Dans la 
transduction, le fragment chromosomique (dou- 
ble chaîne) de la bactérie donatrice est transféré 
dans 1 a bactérie réceptri ce par l'in termédiai re d ' un 
bactériophage. Dans la conjugaison. Lexogénote 
du donneur, qui peut être plasmidique ou chromo- 
somique. est transféré à la cellule réceptrice à la 
suite d’un contact direct entre les deux cellules. 

Quelles que soient les modalités du processus de 
transfert, ii aboutit dans tous les cas à lu pénétration 
de Lexogénote dans la cellule réceptrice, Dfe lors,, les 
événements qui vont suivre peuvent être multiples. 

■ Il n’y a pas de reeomblnaison de Lexogénote 
dans 9a cellule réceptrice : 

- Lexogénote, purement pbsmidique. se répli- 
que de façon autonome dans lu cellule réceptrice. 
C’est le eus de lu conjugaison F + x L : 

- I 1 exogcnoie , chromosomique et plasm i d iq ue, 
se réplique également de façon autonome. Le 
zygote donne naissance à un clone de cellules, par- 
tiellement diploïdes. Cela peut être observé au 
cours de b conjugaison et de la transduction (si ie 
pliage transducteur est assimile ;i un plasmide) : 

- Lexogénote. plastnidique ou chromosomi- 
que, mi- se réplique pas ; il est dilué dans le clone 
des cellules qui proviennent du zygote ; une seule 
cellule de la population sera, j un moment donne, 
partiellement diploïde. Ce phénomène est appelé 
transduction abortive : 

- Lexogénote peut être dégradé pur voie enzy- 
matique dans la bactérie réceptrice. C'est le phé- 
nomène de restriction de l'hôte. 

* 1 1 y a recumblnuison, par appariement et inté- 
gration. de Lexogénote à Lendogénote chromoso- 
mique. 

On admet généralement que le processus de 
rceumbinaison s’effectue après cassure puis sou- 
dure de la chaîne ou des chaînes d'ADN (cassiire- 
réunion). SI faut aussi postuler que celte cassure 
doit se faire au même niveau des deux molécules 
d’ADN parental, assurant ainsi la conservation 
intégrale de la séquence des bases. Deux cas modè- 
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Tableau VU - Principales endonucléases de neslrictiori. 


Enzyme 

Organisme producteur 

Séquence reconnue 

Cou pure 

Eco RI 

Esche ri chia cuti 

GAATTC 

IGliL, cohésifs 

Bam HI 

H<u :ittus amyloliquefaatits 

GG A TC C 

Bouts cohésifs 

Bfif/U 

Baciflux globigii 

AGATCT 

Bhvius cohésifs 

Pvu I 

Proteus vttiguris 

CGATCG 

Bouts cohésifs 

Pvu [I 

Proteus vvigaris 

CAGCTG 

Bouts francs 

Huui III 

Haemtiphiius influence R^ 

AAGCTT 

Bouts Lühésifïi 

fiinf 1 

tfaemaphiïus inftutnjpe R f 

GANTC 

Bouts cohésifs 

Sait 3 A 

Slaphytococa i s auraui 

GATC 

Bouts cohésifs 

Ata 1 

A rthrobactcr hiatus 

AGCT 

Bouts francs 

Tttif 1 

TSienfuts mimait us 

TCGA 

Bouts cohésils 

Hac 111 

ihiemopfiihtx aegyptiw; 

GGCC 

Bouts francs 

Not 1 

Nocardia otUidiscaviartm 

GCGGCCGC 



Bouts cohésifs 


Le plu: iLiüiiéne de rcHtrieiiffln-iriodilkatLon is'esl pus limité 
seulement :i l'ADN jjhagh|üé. Ainsi. L’ADN d'un E. cvii 
Limti - iVerv il'uiie cdiule mâle ü une eu II de femelle an cours du 
lu conjugaison est immédifllciriErl dégrade lonquc In cellule 
réceptrice ptrwkdc nu système de TcsLiïcLiun différent tk celui 
de Lu cd I ule duniu'use. Il s' uçi t dulîc d " un phénomène criufi ni 
de pDüteclï™ qui permet i neitaiiis groupes du bactéries, ù 
I Intérieur même d'une espèce, d'échangEr leur inkinn-iuitm 
pénétiLjue sans qu 'elles soient ptuir autant capables d'iuccr- 
ptjrer des éléments Lténéliques étranger-, pmveiiüiil d’autres 
bictérisii 

3*2, Transformation 
3 .2.1. Phénomène 

Décou vert par Griffnh en 1928 (voir chap. Il, 
$ 2.5.5), le phénomène de transformation n’u été 
compris qu'en 1944 à ta suite des expériences 
d’Avcry, MaeLeod et MacCarthy. 

1 .'expérimentation de Griffith pourrait être 
schéma Usée de b façon fini vaille (fîg. Vf. îl) : 

- pneumocoques ^ vivants -> septicémie 
moue Lie ; 

- pneumocoques S| lues — > surv ie ; 

- pneumocoques vivants -» su nie ; 

- pneumocoques S | tués + R, vivants — * septi- 
cémie mortelle. 

Le dernier résultat, pour le moins inattendu, 
mettait deux fails en évidence : la transformation 
des bactéries R vivantes non capsulées en bacté- 
ries capsulées, et pathogènes et b spécificité du 
phénomène, puisque les bactéries virulentes qui 


apparaissent sont uniquement de type Sj. Griffith 
imagina que b transformation était duc à ['action 
des substances polyholosidiques capsulaires, ce 
qui se révéla, par la suite, totalement faux, 

ï! fallut attendre 1 944 pour qu’ Avery et scs col- 
laborateurs démontrent, après une analyse systé- 
matique in vitra, que la substance responsable de 
la transformation n’est autre que l’acide désoxy- 
ribonucléique r dans ]" expérience précédente, 

c’est l’ADN des bactéries S, (nées qui est respon- 
sable. chez les baeléries R, vivantes, de la syn- 
thèse d'une capsule de type S 3 . 

Les éludes ultérieures ont tnontré que b trans- 
formation dépend, d’une pari, des bactéries ainsi 
que de leur aptitude à être réceptrices et, d' autre 
part, de l'ADN transformant et de ses propriétés. 

3.2.2. Bactéries compétentes 

L'aptitude à la transformation a été reconnue 
clic/ d’autres espèces que le pneumocoque. Les 
plus étudiées, depuis 1944, sont les HüemophUus, 
tes Neis séria les Streptococcus, les HaciUus. Cet 
état de cumpétence qui apparaît, trunsiloi renient 
durant 15 à 30 minutes, à la fin de 3a phase expo- 
nentielle de croissance semble dépendre de la 
production d'une substance ou d’un facteur de 
compétence. Celui-ci a été isolé dans le cas du 
pneumocoque : il s’agirait d'une protéine thermo- 
labile de faible masse molaire (environ lü kd), 
capable de conférer la compétence à d’autres cel- 
lules. 
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Figure Vf.T 1 - Expérience de GrjffiSh, 

- *s pnçumoooqueH E 1 v^airta sont yin4çn|s eh tuenl la snyris ; 

- tes pfittjmot&ques S, tués pwdwrt lety pouvoir palhogûne ; 

-iss pneumocoques R { non raosulés son! dénués c£e pouvoir pathaqëne , 

- un mélange de pneumocoques S, tués et fcj vivants lue la souris. 

CüncluEion : Iea cukurea de pneumocoques de type S, contiennent un praieipç tran^fcrmant qui rrcdrfie les bactéries F..^ en les ren- 
dant S t , 


3.2.3. ADN transformant 

L'aptitude à la transformation est étroitement 
conditionnée parla taille de* Fragments de chromo 
s o me de la bactérie donatrice. Avec le pneumoco- 
que, h masse molaire moyenne de* préparations 
d'ADN actif est de 5 x 10^ dallons. Chaque molé- 
cule de préparation transformante représente envi- 
ron La 3O0F partie du génome (Tune bactérie. La 
probabilité de transformation doit donc augmenter 
en fonction de la concentration en ADN. L'ADN 
doit être hicutênairc. Lu général, un se u E caractère 
est transféré au cnurs du phénomène, même si le* 
bactéries donatrices et réceptrices different par de 
nombreuses autres propriétés. 


3.2.4. Cinétique de la transformation 

Lorsque les conditions les plus favorables sont 
remplies, c'esl-à-dire avec un ADN Iran* formant 
ci des bactéries compétentes, le transfert peut 
avoir Lieu. Il comprend plusieurs pliais 

(/7e. Vt.îlh 

- Fixation . I .a renccmi re de s fragment s d ' A DN 
avec les cellules se fuit au hasard. Les bactéries 
compétentes sont munies, à leur *unl'acu, de sites 
d'adsorption pour cet ADN. Ceux-ci sont dénias- 
q ués pari’ actif sn d ’ u ne protei ne (compétence adi - 
valvr prvft‘inl de 5 à Kl kd. 

■ Pénétration. El Le a clé mise en évidence par 
marquage de T ADN transformant avec du phov 
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Lçvdeux souches auxotrophex Lint fes caractères 
suivants : 

- souche A : Tbr + Leu + B * Phe Bk>" ; 

- souche B ; Thr Leu" B ( " Pbe + Bio + . 

Pour reprendre [ expérience originelle des 
auteurs, on étale lO Lh bactéries A ou 10 y bactéries 
B sur un milieu minimum ne contenant aucun des 
facteurs die croissance Indispensables. Après le 
temps d 'incubation habituel, aucune colonie 
n'apparaît. Ce résultat est logique t les bactéries A 
qui ont besoin de pbénylalunine cl de hioiinc pour 
leur croissance ne peuvent se multiplier sur un 
milieu synthétique ne contenant pas ces deux 
facteurs : il en est de même pour les bactéries B 
qui exigent la thréonine, la leucine et la 
vitamine B,. En revanche, si on étale un mélange 
tle H')* bactéries A cl B, Lire centaine de colonies 
deviennent \ isihles > I /. î J /> Ces colonies sont 
Thr* Leu 4 B, + Ptie + Bio 4 comme la souche 
prolotrophe ; ce sont des rccombiilmlls. 

La possibilité d'apparition de mutants doit être 
ici exclue car si elle survenait avec une fréquence 
de 10' ' pur exemple pour un caractère, lu [nutation 
double ou triple apparaîtrait avec une fréquence 
respective de 10“ 14 ou lü -i - 1 . ce qui ne correspond 



Tür’ L^J * I», « MhHi 'iptf Th" LiU - if ira' ® 



Figure V|,t$ - Expérience dé eQrtjugaiÿ&ri, 
l'Selor; iedèboig eï Tsïum, 1S46). 

1 e? 2. A part:' de la souche prololrophe E. cou K 12 Thr' Leu f 
Bt + Phe + Bio* on prépare des mutants potyau*o1ncf)hes a ; 
Thr + Leu* Bl + Phe' BkT et B : Thr Leu' B1" Phe" Ea*. ÎD 3 cel- 
Lfles de chacun de ces types, étaiees suc un m eu minimum ne 
redonner.! aucune cota™? de mutant pmtotrophe. 

3. les souches A et B mélangées, à wson de t0 B pour chacun 
des typas, donnent nafeunca a dos badâries- pratotrophes, qui 
résulter! de la necombinaison des bactéries A et B. 


pus uu résultat observé. Les colonies apparues prtv- 
viennent donc bien de recombinants, c'est-à-dire 
de bactéries réceptrices qui ont acquis un ou plu- 
sieurs caractères nouveaux appurtenunl à une bac- 
térie donatrice. Dans l'exemple rapporté, certai- 
nes bactéries de type A ont reçu des bactéries B, 
ou viK-versa, les aptitudes qui leur faisaient 
défaut. 

3.3.2. Différenciation sexuelle 

Haye*, en 1952* montre que les SoüChCs 
parentales A et iî utilisées par Lederberg n'ont pas 
le meme comportement au cours du croise ment, 
lit le s ne jouent pas le même rôle, d’où la notion 
d'une différenciation sexuelle. Pour le prouver. 
Bayes prépare puis accouple des souche* A et B 
sensibles ou résistantes à la streptomycine. El cons- 
tate alors que lu streptomycine stérilise le croise- 
menl A r X B K (r — résistant ; s - sensible), ruais n’a 
aucune action sur le croisement A H x B r 
(fig, 17. M . i dont les descendants sont devenus pro- 
totropbes poar Ils 5 fadeurs considérés. 

Pour comprendre et interpréter le phénomène, il 
faut admettre l'existence d'une différenciation 
sexuelle entre les souches A et B ' 



Figure VU4- Expérience de Hayes montrant l'exis- 
tence d'une différenciation! sexuelle entre les souches A 
et B (s ^ sensible à la streptomycine ; r - résrsiance), 

1. Les bactéries A. même delruiles car la streptomycine donnent 
naissance à des necomoinanis. Elles dornent leurs gènes et sont 
appelées F + . 

2. Les bactéries B. loersqu'eles sont détruites par la streptomy- 
cine, emp*cti«nl la erds»n*nt. Elles sc ran-porteni c^nme des 
femelles dites P. 




- les bactéries A smil dwiLtince de fériés. F] les se 
comportent comme des mâles-. Leur fonclion $st 
es.senlidle mai* non prédominante puisqu'elles, peu- 
vent iransleicf les gènes Tlir Leu + fJ, + même 
lorsqu'elles sorti ! Liées pur la streptomycine. Elles 
eonîk’nnertt un ageni irréel ceux, analogue à un virus, 
qui convertit les femelles en mâles. Cet agent est 
appelé facteur sexuel, (tu facteur F IF= fertilité!, et 
les bactéries qui le possèdent sont dites P* ; 

- les bac lcr i es B sont réceptrices, de gènes. 
Elles jouent le rôle d§ femelles et doivent survivre 
au cours du croisement. C’csï pourquoi l'aecou- 
plement A r x B s ne donne naissance à aucun 
reeombiium. La contribution des bactéries B est 
plus, importante que celle des bactéries A. On les 
appelle F" parce qu’elles ne possèdent pas le lae- 
letir de ré il il île F. 

Au cours d un croisement F + x F - , la fréquence 
des recombi nuisons ehronnjsoEiiiqües est apprend- 
numvemenl <le Hl -4 . Dans une population de P, 
des clones m ulunis ont été isoles, capables d’un 
Iran sien cliromusomiqtie avec une fréquence 
3 000 fois plus grande. Ces mutants sont appelés 
Hlr. c'est-à-dire haute fréquence de rccotnhl- 
liaison. 

* Xalure. Le tvictc ur F d‘£ tWi k i: présente une situe- 
turc cincufiiirè donl la longueur est d'em ifflu 2 f-de celle du 
cbramosmiM bactérien, il cmiienl ap|wu.xiireatbtuiiéiil 
10^ puiros do hu^N. 

■ Mépliuuüun. Le fasHetifF est m: uni U. ; autonome cl 
indépendante de rëpllcjilion. nu Tëplïççsn, qui présente. i 
I ' image du dimi'iiu'orne hitsrérion , 3 m 4 rapies oho/ tes frao- 
lérics ou phase de croissance ecpeiM; relie Ile. Cbfil Es 
mutants Hfr, le tarir ur Fn'csi plus autonome niais intègre au 
jnkiûine bacierteîi : c'ett unéplsultle. 

* Antigènes K. I_I imseii..- du fadeur F détermine fa Ujr- 
lïlUliMi dans b cellule de récepteur'- Je surface. vrabembhi- 
bkincnl de nature pnlysacebaridaqilt pouvant jnuer un roté 
au cours de l'accouplement Hlk cm raine surtout la sj nthese 
qré.-ifiquo de piii appelés pii, L uu p\h sestiéle. 

Il ctai l >cil ni saur . .■ . v ■. ■ .■ : que Icsyu'J/ F, avec leur si raclure 
e\ I i udriquo c reuse. pnuvii ieni être Le\ organes de eopulal ion à 
travers lesquels les mâles injectai enl leur. ADN dans la cellule 
l'emel le, C 'ette h} pnthése n ' ,. jamais clé \ éri fiée dans les Fai Ls 
et l'on admet qu'ils sont phi loi des .. câhles d'amarrage » pci- 
luellanl l'accouplement. Ce il'ttl que parla suile qu'un véri* 
lablc puni cytoplasmique serait ctuisLiliié eu v ue du transfert. 

3.3.3. Analyse du transfert 

Grâce aux mules Hfr. le phénomène de conju- 
gaison a pu être analysé tlans scs mécanismes pro- 


fonds. Au cours des croisements Hfr X F , il est 
apparu que les recom binants ne iseevréeiu qu'une 
fraction du marériel génétique du donneur 

Lm expériences de conjugaison interrompue de WollalUut 
et Jacob uni clé déterminâmes pour connaître le mfeini srue 
du transl'en. Files consisicm, i punir d'un mël linge de 
bactéries H1V + cl P - en voie d'aceouplcmüm, à prélever des 
échantillon scia les soumettre à une ag ijatuui courte: mai s vio- 
lente. (,'e irattement esi destine a interrompra iqieei'iupkiiKnr 
vins nui re à la viuhilirë dés celfuks pirélTOles sju a'Wotnbï- 
niLnies. fcncLmi iiuiie la durée de la conjugui Min (eus ira 
I liemej, les éeh jaunirais, prélevés à Intervalks réguliers de 
S mi ru. nos. sont ëiulés sur des mil ions. scleotilV differents, per- 
im: liant mml de Jéimmbiei les difformis types do iwonréi- 
n^nts. Soil le croi sente nt Hfr (A f ü - C + D + n r I x F i,À \î~ 
PD L i. Les caractère* A* ES 1 , cle. peiiveni êtro redier- 
cIlos on i l les cellules rocnin binantes sut des milieux 
St; ledits, l.a fréquence sl’apparil ion de ees marqueurs sétec- 
lionrés peul ëlrc calculée. Ptus le lemps ^ie cluiIiici fflitre les 
mêles el les lie me Iles esl Lnnji avant l'anël lIc conjugaison, 
plus le membre de marqueurs transférés peut être dlevë. Avec 
i.n temps de - munîtes, aucun marqueur n'esl transmis. Si 
l'accouplement Jure id minutes, seul le caractère A esl 
transi été ; s'il sc poursuit pendant Ifl minules, A et Blcsont ; 
mil html do 20 minutes. Je passage des gènes A, B ci f.’ est 
!ici|iiis, ele. I .'inkjprclatton !a plus b'giqué est que les gènes 
du mile pénètre ni dujis lu bus'ioric femelle dans l'ordre Jilus 
lequel ib sont insorirs snr lo ohronu^imcci i une pm- 

I >. ■ ■ i : . i 1 1- ■ à leurs Llisnmecs rcsivjctivos les dits des autres. 
Le irailsfeit conrmmiee en Un ptunl tkituté du chromosome 
fongiuej et s'effectue ensuite régulièreinerl. il est donc 
ufienté cl (tnqirïUlf. SI lu cmijugaisisn n’csl pa- rnCerT<im- 
pue. lo chiomuMUEio entier -ora [mtivnii> on minuicv à 
3"? "C. Celle é (en lirai ilé cm psurrl^rit rlR" vil ndsofi dos sépa- 
ration s spofltunëos de s uoiqjlfâ. Il on i ésu ho que plus un came ■ 
tèroesi éloigné du point d'origine, moins il a de eba.it w d'ëiro 
trariMiiis . ■ Vf./' 

I .e innsfert du chrctpcMitmc grâce à unt bactérie Hfr est un 
phénomène beaucoup pLus rare que Le tran sfert de ptasrmdéN 
de conjugaison par nue hacléric H 4 ". IjC principe du lianstèn 
est le même remis, compte lénu (k ia petite lailie de* phismi- 
des, teur Iranst'crt sera plus facile eL plus fréqucni (voir 
chap. Il) ; de pEus, le plasrr, de une I ■ i - transféré n'a pas 
hesnin d'être intégré dans l'enrUigénolc mais va rester auto- 
nome. 

3.3.4. Analyse génétique 

par conjugaison 

L’un. dos grands aviiiiUigodu phénomèiU' deconjugaiwn 
est de pcrmoLLnfd'otudivT le ufoupede liaison flmtejieiETnrio 
lés giilév. c'c>L-à-diiO lotir tendance i) rester cnsnliblo au 
cuuis do la rucoml.ùrïai'wn, oi. firiHiJoniont. do dro'-^Y b cane 
gërotique dos oellu les. On peut v parvenir par une dr iubk voie 
au cours de Cnnsenlfinis mm interrompus ou dans les expé- 
riences de conjugaison inlcrrompuc. 
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Figure VU6 - Carte génétique d’£ CalL 
i'D après Taylor et Tftijnwd 


3 + 4* Transduction et conversion 

C'est un transfert génétique au cours duquel un 
uu plusieurs gènes sons transmis d'ime bactérie 
donatrice à, une bactérie réceptrice par l’ intermé- 
diaire d'un bactériophage dit transducteur. Ces 
gènes sont portée par le bactériophage h la suite de 
sa multiplication du ns la bactérie donatrice géné- 
tiquement différente de la bactérie réceptrice, 

3.4.1. Découverte du phénomène 

Le phénomène a été mis en évidence en 1 951 par 
Zindcr et Lcdcrberg chez S, typlù mitrinm. Ces 
auteurs cherchaient à æcombiner des mutants 
auxotraphes provenant de diverses souches de 
Salmonella afin d ‘obtenir des prototropbes. C'est 
un autre phénomène qu’ils découvrirent, différent 
de la conjugaison. 


Deux souches auxotrophus de Salmonella sont 
utilisées (fix. VU 7) : L’irne (2A) exige de l'hislb 
dicte pour sa croissance,, l’autre (22 À) du tiyptO- 
phane. Dans un tube en U séparé a la base par une 
membrane de verre fritté interdisant le passage des 
bactéries mais non celui tles virus, on introduit 
d'un côté IQ S bactérie-s de la souche 2 A el. de 
l’autre, JO 8 de la souche 22 A. Des pmlotrophes 
sont formés de ce dernier côté à une fréquence de 
10 5 environ, tnuis uueun ne peut Être isolé de lu 
partie ensemencée avec la souche 2A. 

Les bactéries 22À portent un bactériophage 
(P22) qui traverse la membrane et lyse tes 
cellules 2Â ; un nouvel agent filtrablç (FA J est 
libéré. Quelques cellules de la souche 22Â, ü son 
contact, acquièrent de nouvelles propriétés : elles 
deviennent capables de cultiver sans tryptophane. 
Cet agent lïllrable n’est pas détruit par lu désoxy- 
rihonucléase. Sa taille, sa constance de sédimen- 
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Figure VI ,1 7 - Expérience de Zinder et Lederberg , 

1. Oajrts ia tube en U séparé pu/ un disque de verre fritté son! disposées 10 s bactéries 22 A firyptophane'l d'wn côté. 10 8 hacténsî 
2 A^hislidinfi"! de l'au'ra. 

2, Ou côté des bactéries 22 A on récupère des pnrtotrepbM à une fréquence de ICT 5 environ. 


talion, sa sensibilité à la chaleur et son inactivai Ion 
par un sérum anliphage sont autant do caractères 
identiques à ceux du bactériophage P22, Ce irais- 
fert génétique réalisé par i L intermédiaire d'un bac- 
tériophage a reçu le nom de transduction. 

3,4.2. Différents types de transductions 

Dans la transduction comme dans les autres 
transferts génétiques, an petit fragment seulement 
du chromosome du donneur est transféré à la cel- 
lule réceptrice. Dans le système précédent (pliage 
P22-Salmontifa), n' importe quelle région du 
chromosome du donneur peut êlre transduite. 
C’est la transduction généralisée et non spéci- 
fique, Dans d’autres cas. l’exogénote n'est pas 
intègre dans la bactérie réceptrice. ïl est dilué au 
cours des divisions. Ce mode de transduction est 
appelé abortif. Avec d'autres bactériophages 
enfin, la transduction est restreinte et Spécifique 
parce qu'un groupe de gênes seulement, situé llli 
voisinage du point d'attachement du prophage, 
peut être iransdtiit. 

3, 4. 2. T. Transduc bon généralisée (fig, Vt. 1 8 } 

Lille correspond au phénomène découvert par 
Ziuderet Lederberg et qui vient d être décrit. Les 
haetériophagus qui induisent Les transductions 
généralisées possèdent une nucléase qui frag- 
mente le chromosome bactérien. L'un des mor- 
ceaux d'ADN peut Être incorporé au hasard dians 
le pliage transducteur, d'où l'absence de spécifi- 


cité dans le processus . Les propriétés susceptibles 
d’être Lransduilcs sont nombreuses : pouvoir de 
fermenter les sucres, résistance aux antibiotiques, 
synthèse d'un antigène, etc. De même, nombreux 
sont Jes genres bactériens chez lesquels le phéno- 
mène |>clu être reproduit : Esche richia, Shigeüa, 
Protciu\ Pamtlotmwiui, Vibrio, Stpphyiaçaçcux. 
IklilitilS.,, 

Au cours de ta transduction généralisée, les par- 
ticules de phages transducteur ne contiennent pas 
d’ADN phagique délectable, filles apparaissent 
constituées d'un Fragment d'ADN bactérien 
inclus dans une enveloppe phagique. Du fait le 
lysât provenant d'un pliage transducteur contient 
deux types de particules, comme cela découle 
d’expériences de séparation d'ADN en gradients 
de densité : les unes, nombre Lises, possèdent de 
f ADN phagique : Les autres, rares, ne recèlent que 
de I ADN de la bactérie hôte ; ces dernières sont 
seules Iransductriecs. 

L’activité transductrice dépend du marqueur, 
des bactéries donatrices et réceptrices, de leur état 
physiologique, de lu multiplicité des pliages, de. 
Étant donné que l'ADN d’une particule bactério- 
phagtque est environ la 1 (KF |>artie die celui d' une 
bactérie, le nombre de marqueurs transductibles 
ne peut être que faible. L'un des fragments chro- 
mosorn i q ues le plus long à a voi r été tran sduii est I e 
segment Thr-Leu (thréotiine-leucine}. 

L’une des caractéristiques les plus notoires du 
phénomène de transduction est son indépendance 
des phénomènes de lysogénie et de lyse avec les- 
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Figure VI.1 9 - Transducfen natrémie. 

■p, ; phage tempéré ; ip^ : phaga défectif ; 

A r bactérie donatrice ; B ; bactérie réwptnçe ; 

« f gène transmis jia bactir® a possède s* gène à s 'état fonctionnel, la bsctène B est *■). 

Après r'jnfecîion par tï}, l'AON phegique se met sous terme circulaire (21, puis S'âppâriti âvèC une régsOft ncmûlOflue très pFécse 
{adjacente au $àne a dan» csl temple) du chromosome (3-S. et s'intégre à l’état ce pmphagejdj. L’indurfon du cycle lytique par im 
(JV p;- entraîne la libération de l’ADN plwjsque ; si l’ÉKCiÈÎPft ne ee tail pas au bon endroit |6), le gène a est entraîné : FAON- du phage 
«St Cèlt'CM il teste à l'état circulaire {7} mais ne- peut -duire de cycle lytique. La surinfection (B) par -m nouveau v4 déclencher lé 
cycle lytique (ïj avec lormalion de wons nermau* «I délectifs (lOj. Après libration (l 1), ut phage déîecliî peut infecter une bactérie 
B (qui est cf par eieempleL L'ADN de ^ s’iniègre dans le dirasnosomede B (13). La. bactérie B possède un nouveau caractère : et*. 




|)Iij£l*s unriHü.uv et Jt*k trunütfuirtrury. :vn\urs du 

earadifiîO^t, uiil- li-.'q. .t, .' H) fl . Ces l'Ii /.vs Lransduiacu '. 
inonmptets, fHii\qia 4 il leur manqiM une punie Je Leur ADN, 
sont dâklifr. Us penle:n1 , en eMel, une lui plusieurs Un fcuis 
propriétés. On les appelle \il_u. i Jéteel i IV.. porteurs lUi ^éne 
e,ul). 

3 . 4. 2. 3, Trai isduc lion abortive 

Pairs Ili trunsdlKtimi ahurtiu' le IrajjnKnt il 'ADN 
injecte item In cellule réceptrice n'e-,1 pas ime^te dam le 
pïjwine bactérien 11 n'est pus nun plus répliqué de forçon 
nuldiiiMue. mais il u - 1 fonctionnel eL s'exprime iinrimlemeiil. 
Au cou r> de lu dis i --inri. une eell ni* 'eu leu lent, quel que Soi L le 
munhre de aendralHMis ubienues eL uh^rvecs. sera porteuse 
Ju marqueur EnmsdiiH. I .e 1 1 il ' A I ).N est dîme dilue, 

3.4.3. Conversion lysogênique 

Certaines pmpriéiés humé rie mies apparaissent 
induites. par Iti présente de gènes pha|it|ïies. Oti ne 
les renconîire jamais, en etïei. chez des souches qui 
rT hébergent pas de bactériophages. C’est ainsi 
que C. diffhteriûe synthétisé une toxine lorsqu'il 
esi lysogémsé par un pniphnge Jî-spéeillqoe. ï.u 
présente du prophage est indispensable pour le 
codage de la toxine diphtérique, en tain que pro- 


téine spécifique. L'information est donc ii la lois 
bactérienne et virale. Cette particularité est aussi 
observée avec lu toxine érythrogène des Strepto* 
i't H'cti.ï du groupe A, la fibrirolysine des Sutphy- 
liH'mrm et de nombreux lacté lus ami géniques O 
ou H des Sulmtnwiïa. Elle a clé retrouvée die/, les 
Shigïtki et les t*wuifommm. Celte acquisition de 
propriétés nouvelles chez les bactéries infectées 
parmi bactériophage a regu le nom de conversion 
lysogtinique. 

Le phénomène Jl l convention lysogénique peul être etian- 
pajé .i celui de ïransduttinu puLsqirc 1 l l s deux Si jppel j 
rinLenenlïtxn cl' u u bsivLii nuplugc, Il y ;i pourUnl, tu Ire les 
[leux. du', iidrérenm ftwidyjatnitale!* : 

- ikins lu trjnsLluutmn. le phiqic u un rôle purement véhfeli 
luire : sun propre «éiiOnte ùhntemeiil aucunement. Dans l.i 
wmwFsîi>u ls sopenique, au aiiiLruiïc.. le génumi.- plmuique joue. 
Il' rôle essentiel et [unique : s' i I est présgnl, il Ivsiigènise I.i bue- 
te ne cl induit lé nouveau euniclère bactérien : Ll est absent. h 

K'ii-lcriç n'ol plus k ■v.ïpêiii v.fe ei k L liiTimrl.'ïi,- dispftfSjît . 

- d;uLL Li tran'^ULUmn, lu fréquence des haLleiicslTlwiMliu- 
ks pur r.ifij’cirl aux bactéries in IffeeftiSfiis est faible. dé l'ordre de 
M> û l H l" ^ . Pans 1» «vansncm lywjgàrique. tuâtes les hue 
tenes qui revi'ixent tepha_ee soûl hsoj’èms.ée '.u coin cri ics : le 
nouveau cuneiéi u s'exprime J un s tes K à 10 minu tes après la 
eiuiLutiiiuiiio». 


4. Applications 


4,1, Mutagenèse 

La présence dans nuire environne ment de nom- 
breux agents physiques on chimiques, soiis-fim- 
duiis des sociétés irai usina h nées et potenl tel te- 
rne nt cancérogèivs. est devenue une source 
d'inquiétude. On a vanct: tint: MO r /i des cancers 
hurnai n s résulteraient du contact f exposition - 
in bala i i< in - ahs< >rpt i on ) avec c e s substances. Cha- 
que année, envi nui I (MX) composés de synthèse 
nouveaux son livrés sur le marché mondial et des 
milliers il 'autres sont rejetés dans Pemïrorme- 
ment sans contrôle possible, 

La détection des corps cancérogènes sur l' ani- 
mal est une expérimentation longue (de 2 el 
.> armées i et coûteuse (de Tordre de plusieurs cen- 
tni nés de ]i i i llierir ü en r< w K. On eu mprend. d a ns ee s 


conditions, Sji laveur que cou naisse ni tes lests de 
m uÉagêtïèse sur les bactéries, qir reposent sur te 
posiulat selon lequel presque tous les agents can- 
cérogènes seraient mutagènes. On est redevable à 
Bruce Ames iV avoir imaginé ce test à court terme 
entre les années l c ï7I et ] l )75„ 

4.1.1. Principe du test d'Ames 

L.'n ugcnl physique m chimique est cancérogène 
pour l'homme quand 11 provoque dfes lésions de 
l'ADN’ cellukiire qu dédeuchent un processus 
complexe de Iran sl'ormuii üt\ cancéreuse. L'ADN 
représentent te matériel héréditaire commun à tou- 
tes les Cellules vivantes, animales ou baclértetines. 
on |tetu en déduire que toute altération de celui -ci 
est également noci ve. Tel est le point de dépan qui 


Copyrighted material 




Hidden page 



1 /application la plus connue du génie génétique 
concerne lu production par la bactérie d’une pro- 
téine nouvelle. A cet effet, k gène donneur {d’une 
cellule procarvote ou eucaryote) peut être préparé 
directement par synthèse chimique (petite molé- 
cule) ou indirectement à partir de l'ARNm qui 
en est la transcription exacte. Pour être trans- 
plante dans la bactérie réceptrice, il est lié à un vec- 
teur pla&midiquc auquel est couplé un système 
d'expression. Le gène hybride ainsi réalisé est 
amp] illé en même temps que se mul tiplie la bacté- 
rie : c'est le clonage, L'expression de ce gène est 
l’étape finale qui conduit la cellule réceptrice à 
fabriquer en abondance une protéine étrangère. 

4,2*1* Production d’une protéine 

La production d'une protéine par génie généti- 
que repose sur cinq opérations essentielles ; 

- la synthèse ou l’ extraction-purification, sui- 
vie de la fragmentation de P ADN donneur codant 
pour la protéine : 

- le couplage de cet ADN étranger à un vecteur 
(plasmidique ou bactériophagique) abouti isant il 
un ADN reennihinart ; 

- P introduction du couple vecteur + gène dans 
une bactérie réceptrice ; 

- la sélection des clones recombinants ; 

- la caractérisation et la purifteatiun. de la pro- 
téine synthétisée. 


4.2, 1.1. Préparation de VADN donneur 

Celte étape esi fondamentale car le produit 
obtenu (protéine) est directement fonction du 
message génétique dont il est issu, c'est-à-dire de 
lu séquence nucléotidique présente sur le gène, 
Une connaissance quasi parfaite de cette séquence 
est donc nécessaire afin de préparer correctement 
l’ADN donneur. Trois procédés peuvent être uti- 
lisés f fi& V7.2U 

- Lorsqu'il s'agit de produire une molécule protéique de 
petile t«II« ci bien connue dans sa structure pri nuire. le gfent 
peur être symltétisé par voie chimique. Celle opération a été 
réalisée pour ri première fois ai 1^77 avec la sumaiosuitinc, 
hunnnne peptidique de 14 acides amincüclnnt le gêne est tonné 
(le 42 lUKléoti des seulement. Eu accolant. dans lis bon ordre, les 
difïèreiiis nucléixiiles umMiLutifs* on ■■ i revonbLmiL - te gène. 
Lu mérmr méthode utile appliquée ilvcc succès â la syrlhèscdl 
gène de l’insuline humaine tliakuraeï coilX Celle-ci prête me 
cependant de* timites. n est ncccs-spirc. d 1 une port, de connaître 
avec précision lasiriMUrtï primaire du produit du gène. D’autre 
pOR* la synthèse fo d’iriic séquence uudéulidique est 
impraticable pnur une nsuLcculc- grande Faille compreHMït, 
par exemple, plusieurs centaines d'acides amines: le rende- 
ment et lu pureté du polynueiéoi idc diminuent en cftcl rapide- 
ment au fur et üi mesure de l'uilloisgcmciii de lu chaîne. 

* L’ADN peut être exLtait et purifié ù partir dec cellules . 
Après concentration par centrifugation. les cellules soin imi- 
tées de manière â détruire membrane il paroi (lysozyme en 
présence d L EDTA et de SIÏS fKwir les fcirténes, udlulmei et 
chitiliases pour ks cellules fongiques et végétales, simple 
détergent pour les cellules animales]. Après dépratéinisaiion. 
l’ADN est exilait (phénol -drfurafoniic ) et précipité (étha- 
nol J. Ll doit cire ensuite dngç i sbsmrtîpïicc i'i 2C*U Cl 280 nnu La 
dernière étape consiste ü « découper » k pène Lleuineur en 
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Figure VI. 2 1 - Méthodes de préparation de FADN donneur, 
a : extraction et traitement aux endonucléase? ; b : ADN c ; c : synthèse chimique. 



hydïolyfiMft lu molécule Hiililonent aux enzymes de récrie- 
lion judicieusement chnisies) d en séparant les Irapmenls 
obten u s ( ê 1 e c Lu »p luwè se rffl gel J ' 11 e; lu osé . U 1 1 r llC erirrifu;J îi t ? 0 81 
en £ radient de CCI i . 

* On peut piu ailleui s . pour préparer un f eue donnait, avoir 
ilyoih-. cc qui esl (cnn le plus fréquent. à une méthode i ndi- 
reclc. Rn effet, dans le cytoplasme de chaque cellule d’un 
nrgiiïi li-nse supérieur, liguroat à [uni instant des populations 
d'ARNm qui relièrent l'activité des pênes et qui suri caracté- 
ristiques de l’élut de diffère itdalknL Tel <n le c;i% par exem- 
ple, de ITARNm qui dirige lu synthèse de lu a loin ne et qui est 
piiTtH.-uLièrtméiii abondant ctez les cellules précurseurs des 
glnhulcs rouges. C. est aussi le c js de I ‘ ARN'm qui code |xiur lu 
synthèse de ! ’em fourni ne de poule, proteine majeure du hlane 
dC’ul el qui rcprëscnlc ijsqun -10 CT de l'ARNm cellulaire. 
Les méthodes physico-chimiques actuelles pcwscitent de 
purilscrcçi AjKN' jusqu' ùfnlJ Ci. Dans un second temps. on pné- 
pure une oopic de cet ARN, SMS furille d'ADN Cûfflpléïïieil- 
tairc (nu ADNe) jj.rûLr: i une enzyme d'un ci ne v traie, lu 
iraiisfriplase inverse rappelée aussi tiunseripiase res er-c j 
(fie.. ¥1.22). b amvLTsitin de l'ARNm en ADNc. décria* ini- 
tialement par Rougcoüi en 1975. représente une ojWiiiii>u 
cwculielLc du génie ucuétLquç. 

4.2.1. 2. Coup/age à im vecteur 

Poiiriiiirmluireet amplifier lui fragment d'ADN 
étranger dans une bactérie, on pourrait imaginer 
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Figure VI .2? - Obtention eT'ADNe. 


J ‘in scier ce fragment directement dans le chromo- 
some bactérien. Cette greffe est. techniquement, 
irréalisable. Par ailleurs, le gène donneur, pour 
s’exprimer ultérieurement, doit contenir non seu- 
lement les légions codantes mais aussi Les séquen- 
ces impliquées dans la régulation. Pour cela. Ofi a 
recours en général à des plasmides qui servent de 
vecteurs et qui permettent, dans des conditions pré- 
cisées plus loin, l’expression de l' ADN étranger. 

De nombreux lecteurs hiieicriens oui ciré prépares à partir 
du plasniidirCol H.qui code poui lacolieme E, cl qui possède 
b propriété intéressante de Se répiiqoct dans ht backVie h Oie 
pendu tu 1 2 heures, en présente d'un jsjenl sélecteur, le ch fo- 
ra ni phénieo] Des % cc tcisr - obtenus pur recnnihiniLison entre 
II* plasmide Col Cl cl des plasmides do «Nsiaïkx aux antibio- 
tiques M'int le plus sauvent utilisés. Cet. plasmides. de ptriik: 
Lui Mo, rendent possible I" i uld u ralLuri de lunjjs fïuumenlS 
d’ADN" élranjcr ; Ms. sorti privé* de leur Itmcdon de transfert, 
ce qui ex iïe leur îïansmisskin sponlanée «turc bactéries : i s 
soin amplifias otïïcueoitioni, comme précédemment, ci sont 
Sélectionnés par Tniteiniédïiiire Je leurs déterminants de 
rési -tance. I . ' i ntépranon au xccieur lAUN receveur! de b 
tliolccu le d ' A D N" ci ranger l A l >N donneur l donne naissance à 
un ADN hi hridé appelé ADN r««iiimhiniiiat. 

Trois pixvixiés deeis.iplapes peuvent êlie utilisés -etnn lt cas. 

* La « iransferase tcrminidc ». Celle méLhude amsisle. 
■J-nu s le eus où tes exuëiïii les d it '.eaeur et du tfiigment d' ADN 
ëi ranger siinl « t'innehex » ( non coheM vexiji prolonger un des 
doux. bTÏris de Chacune dos molécules par UiK séquence p|i»y. 
nnclcolidique de l'it^on à oblenir tfcs ex inimités# enhésixe* 

VS 2 -'T Par exempte. 3’ ADN oitamger sera piolongé par 
une-^iqneiièo ptxlyf.i os îe valeur p;trunc sétpw:nec polyC Un 
(railerrienl par uik Itgiise aNvunrra La liaisun des deux tsririS. 

* Les * «idiinudcascH de restriction *. Cotte méllnido 
tuiisisto à Liuxrir les iïriI^hIo-' du lecteur (i lEu l'ragmoni 
d'ADN à ^relier pur la moine en/ynio do rcslricliuii 
LiTij Vf. do Tiisi.m à obtenir Je-, exirëmstës piirtitilomail 
L'nhosix os. Comme précédemment, te hrins seront ro-.suudov 
■.-.c acliuri d ' Uito liesse. 

* IC* ADN ligase » du linclérie^ltage T 4 . Ce dernier 
procédé uinsisic à Utiliser la prnpriélé remart|U!Lhk d c cette 
enzyme à relier deux nuitéculcs d'ADN puisqu'il soit itéces- 
s,iire île re mlm leurs c xi rëmitéx oohéxi ves (fig Vt. 24). ( ’eiic 

'.n|:'él idLiiit'i duil être rCalisée l:ii présoticL’ <l'' ,\R?s I ij.:;iv.' L|Of j l h ■ i,- 

le rùle de col'ik'ieur, 

A i ilsi , dans le eas d U yéno ;n1 i lieio 1 1 sDniiLkisnu i nd codant 
pour la prtutfine à sxndiétïser et qui eoræspnml on luit à un 
ïine do structure., pinn roxpriiner ce gêne doit être hranehê 
dans la ûûînliiLLïilé d'un systonie d'expTL-ssiuit. Le mieux 
clhliiu et le plus utilisé en jtdiLio ^ènélique est cekti qui M- 
irûïe l'uctiMlo du pêne de la p-eal activâtlase ju niveau de 
l'npcnm laelnse l'ttêne de négulalioii i*j. t.e veclourd'expreh- 
sion de la KOJHii!»».uwme a élo ainsi construit en Liiuphinl au 
plasmide pBR- o: le gçaç de In p-g,i3acl«sidase provenant de 
l'upéftir'i laelxise bactérien (la plus graudé partiel ea si>u sys- 
tème de régulation y'o Vf, . Le gêne do h soiuaitistaiitte 
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lirons l'exemple Un pliNdiJc pBI*- o:: qui pnrie les gêiwv <fc 
rii - is-UiniT à l'ampici Il inc cl à lu r i ■ L n>L dirur. L T eniy flic Je rts - 
irclum jfcml j raL u l iJisit pour pnijxiîer II' \ ecleur pLusiu iJiq i ■/ 
cl l"ÂU\ tilraiLTT. Au niveau du pluonide. ta ai u pure ;i lieu 
tLiinx le çêne ik nSislanee â la tel rw; dira?. A msi, Nth du cou- 
plilge. «mis fHHKLhililes peuvent Cnlïïir j iunk : 

- soit il y o rvcifenLîiriîUlmn du plusimde uvcc çts lIcli \ 
c.é ne* de rcs:is:unc» (pUttsmidi! italifl ; 

- MV'I II y i recomhinaiisu'ii pldMllLdc-ÂDN cliaiijier I lu 
t|inî I'ubi dlcivhe. fltdonc le .ri: nu de nSiMiiiKv à biCCNicydiiir 
n* existe plus élu point île ’. ne tondionrel par l' AtJN clruncer 
ÿ es! insère : pSasnilde rmtEnbirtsuîll : 

■ >oit il \ ti redieu kiiixjuinn dr l'AMN ctrun^cr i H iueun 
jsêiw de résistance ). 

Sur le milieu de eullure avec airipidJliine. seules les uûlu- 
isif-t de type 1 cl 2 CidüVfimfll. Sur le milieu .:i i ,ee ampicilline 
et lëLrjcydine, seules des cnloiiira de tyjie 1 puurRiBI Ctlll]* 
eer, C hi au ni umsi di «rim ne entre lés deux types et repère les 
eltsnes qui nous mlcresserl, u'est-ù-dire Ira dortfts reuombi- 
lüLitts de i\ pe J , 

Il esi ëéLtleunt’m pnvdble de faire ce tri en pmcéduni a 
rextniaiim de l’AFïN de chaque clonie Msseepiihlede i en - 
fermer r ADN émuler. Ou rnei jddrs enconcüwi chaque ADN 
issu J u r ekmc lv^.v un c.KHuii hitlérien riche en AKNrn 
codant puur la pmlèlne cl Élit indange d'acides un unes mar- 
qués. Si cet ADN ne porte pus le gène financer, il ul ]nuiïia 
s'hybrider avec l'AKNui el lI se lonmera une pruléidc mar- 
quée futile ü Jélcclcr radiLtlogiqiicmcnl ou iiamunohipiquc- 
ment : dans le c® clhi Imire (présence dm gène étranger i. la 
synlhcse de |j proteine sera annulée ou diminuée. 

4.2.2. Autres applications 

Dans le domaijit 1 des applications ei de> pet s- 
peetives, les. potentialités. Ju génie génétique 
apparaissent innombrables. Sur le pbn médical, 
oit a vu comme ni j| était possible d'envisager lu 
synthèse et lu production d’ J nier ferons (avec un 
faible rendement pour T instant} et tonie?; sortes de 
molécules de grantlc activité pharmacologique 
mais difficiles et coûteuses â préparer par les pro- 
cèdes classiques d'extraction cl de purification : 
sont alus lali ne, hormone de croisante... Le vac- 
cin contre l'hépatite B pourrait aussi être lubri- 
que à partir de bactéries reprogrammées f héber- 
geant le gène viral). La synthèse de I insuline à 
l'échelon industriel devient actuellement une ré n- 


liié. Outre quelle abaisse considérablement le 
coût du imitemenl du diabète, ta pureté de l'insu- 
line obtenue garantit son excellente tolérance par 
rapport aux insulines d'origine animale. Le 
tableau VL? donne quelques exemples <È‘ applica- 
tions importantes du génie génétique (ftg. 17.27 
et \ UHl 

Les protéines synthétisées doivent êlrc pures, 
fonctionnelles, abondantes cl faciles à extraire. 
Nombre de problèmes restent encore à résoudre, 
La protéine étrangère est parfois dégradée pur les 
en /y mes de la bactérie hôte sans que l’on sache 
contrôler le phénomène. La production médiocre 
de pru-insulinc de rat (de 100 a I 000 molécules 
pur bactérie au lieu des 25 (KM) attendues) en est an 
exemple. D'autres protéines étrangères comme 
l’ ovalbumine de poule soni en revanche élaborées 
en abondance (de 25 (KH) â KM) (JUKI molécules par 
kielüriej. vu us aucune perte au cours du lennps. 
Dans d" attire s cas. la proteine synthétisée sc révèle 
iiuii fonctionnelle car la cellule bactérienne n'est 
pas en mesure de reproduire les modifications 
apportées dans lu cellule <\}g. \ 1.2 A/. D'autres 
applications concernent ht production de protêt* 
ne» alimentaires capables de complimenter, 
voire de remplacer, k.s proie mes uni males ou 
végétales, ou ht synthèse de substances comme U 
1 liait matinc. un succédané du sucre. Un des 
grands espoirs est de domestiquer lu fixation 
directe de l'azote atmosphérique pour fabriquer 
des bioÉ'erli lisants peu coûteux. 

La production d'énergie par les bactéries 
[alcool méthane), actuellement en plein dévelop- 
pement. est susceptible d’ être améliorée grâce aux 
techniques de reeomhi liaison gçnéiique. 

Lu luise contre lu pollution engendrée pur les 
déchets, industriels toxiques (par exemple, les 

orgtLiioehlrarés) pourrit il être ainsi redevable dsi 

génie génétique par transformation en su balance s 
biodégradables ou en éléments inoffensifs pour 
l'environnement. 




Hidden page 



Tableau VL2 - Les première succès du génie génétique, tü'apris J. do ftosmy, Amafoî ttes miVws. 


Produit 1; i lui ■ | u% 
on procédé 

Espèce chimique 

Date 

Cellule 

réceptrice 

Auteur 

. 

Observation 



SomaloF-taline 

Hormone du cenxuu 

Nov. 77 

E. cotî 

H. Boyer 

Première expression d'ur 
gène étranger par £T. cttli 

1 ns ni i ne 

Hcmncme du punenfas 

Sepl. 7N 

E. coli 

H. Boyer 

Biologiquement JicLi ve 

Ovalbumine 

Pnnéine ll-uJ de poule 

Oct, 711 


P. Kourilsky 

P Chambon 


DihydmlVIate 

îéductiist; 

EVuiéine de souris 

Ou. n 

E. raTÎ 

S. Cutier 

Protéine de mammifère 
dans un colibacille 

Glufeime 

Protéine de souris 

Se |ïl. 79 

Cellules de 
singe 

P. Ledcr 

Le veneur «Lilisé cM un 
virus, le SV 40 

Hépalile B 

\ US II [ L U’ LT II LT HUM 

Protéine virale 

Mars 79 
Avril ftll 

A bût HO 

E. citli 

Ce Un ies de 
souris 

L . cvti 

K. Murray 

P. Tin! luis 

C, Ghony 

P. Titillais 

Expression de gène '•iraux 
dans cellules de souris en 
culture 

Hontonc de crois- 
sance 

Protéine tiiHiuiM 

Jüin 79 
Jutn SO 

E. ertf J 

E. t'ith 

H. Boyer 
f. Rougeau 

W. Roskam 


loldâm 

Protéine humaine 

Janv. HO 

E. 

CT. WciüNmann 


Résistance au 
inellunLhresate 


A'vriE 80 

Cellules de lu 
moelle de souris 

M. CTI i ne 

(rêne de résis Larve à un 
niddicaincnl anlicancdr?uï 
introduit dans des cellules 
de SOUris puis clatls l' animal 

Proléines 

'Protéines 

Avril 80 

Metltylm'mcus 

mcthyiutrtfjptins 


Hyperpretlud ion de pro- 
téines pour P alimentation 

W-endorptiirK 

Hormone du cerveau 

Juin Un 

E. t'fyJi 

I.D. Baxter 
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Figure VI .27 - Les différâmes méüiedes d'obtention de souches hyper-pr&dueiricee. 
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Agrobacleriumn Plasmida Tl Plamida A. tuméfaciens 
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Plant du tabac 
racombtne 


Figure VI.2S - Production d’une plante recombinée par utilisation du plasimida ifpffietectërîSn 

Ce piasmkte a la propriéié d'être transféré naturellement dans les plantes ou if s’intégre dans le génome. 
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AUTO-EVALUATION ET EXERCICES 


SAVEZ-VOUS VOTRE COURS ? 


U A Laide des acquis ito court (fc biochimie de première 
et des expériences de Griffith et d'Avery. dégager le rôle de 
I ADN bactérien comme support des caractères transmis- 
sibles, 

2. Montrer qull existe des phénomènes modifiai;! des 
caractères transmissibles héréditairement. 

3. Comment peut-on provoquer d déeclcr une 
mutation 7 

4. Décrire Le phénomène de mutation, citer scs psi nci pâ- 
tes- caractéristiques. 


J, À Laide d'un exemple, donne/ les principales. carac- 
téristiques de la transformation, 
h. Qti ' appelle-t-on conjugaison bactérienne 1 
7. Que I est le mie du facteur F ? ' 

S, Quelles sont les similitudes et les cli tYércncea entre la 
transduction restreinte et la transduction généralisée 7 
V. Sous tonne d'un tableau, compare/ les Lrui- typés- de 
transferts ^génétiques. 

HJ, Présenter schématiquement les étapes de la produc- 
tion d’une protéine per génie génétique. 




EXERCICES ET PROBLÈMES 


i. C om piété r les proposlt lors suivantes, 

I, Le système de réparation de l"ÂDN 


par. fait intervenir des 

activités anymatiques 


et pour exciser la séquence où se trouve la 

m million et n-syitlMliser la séquence correcte, 

% Les mutations par soit par 

addition d’ une base {....,. ou par supf ces- 
sion (l'une basc( ), entraînent la modi- 

flcatkm du.. lors de la traduc- 

tion, 

3. Les variations. entraînent des 

modifications de ...... des bactéries se 

matérialisant par une mudi Ticaiioii de l’aspect des colcmies 
sur milieu gel osé. Cette muCutiun est appe- 
lée 

4. Une mutation au niveau de 

la entraîne la perte de la viniteirce. On 

parle de mutation,. 

5. Lors du transfert génétique 

par. un ADN exogéntrte. appelé 

ADN. pénètre duats une bactérie, appe- 

lée bactérie réceptrice, s'intégre dans son génome 

|Al>N eL fait acquérir à la cellule le ou 

les carueCéres génétiques qu'il porte. 

6. Le système de conjugaison , signi- 
fiant-,,,, ,. se distin- 


gue dé la conjugaison F*" x F - pur le fait qu’il est plus effi- 
cace et que le facteur F est intégré ft l’exogénoîc 

f 

7. Dans la tranfiductiotL . le pliage 

ininsducleuréiilraine dans un premier temps U il cycle lytique 
dans une bactérie A où il peut encapsider un Irapment qriel- 
copquc (lu génome bactérien el donner ainsi certains 

virions,,,,,,,,,,,,., Ceux-ci. infectant une hacîérie 1-5 

réceptrice......................... lui pcrmcttrcuil d’imégreret 

d’exprimer le fragment d'ADN ainsi transféré- 

fl. Le permet de détcelcrct de 

quanti lier la présence d’un évemuel agent mutagène. Il est 
fondé sur lé fait qu'une bactérie mu Lame 

peu! voir sa mutation 

en présence de l'agent suspecté Cl ainsi 

être sélectionnée spécifiquement sur milieu minimum. 

9. La préparation d’un est réalisée en 

I .il sïii H agir, sur un tniri lient (S nwMa^t-'r choisi, 

une enzyme appelée, ..afin 

d’obtenir b séquence d’ADN cmTcspnndanl à la protéine 
que l'on désire ptoduire- 

l &, Le couplage d'un fragment d’ ADN que l’on veut c io- 
nerdans une bactérie à un ADN vecteur nécessite que les 
ADN donneur et vecteur aienl été traités par les 
mêmes. ...... afin d'obte- 
nir des.. permettant â l'ADN 

donneur (ippefi.... d’être intégré dans 

F ADN vecteur qui «tu appelé 
alors.. 
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2, Indiquer si Ica propositions sultan te s sont 
vraies eu fausses. Si une proposition dëI 
faussa, le Justifie*. 

L Le sjMcmc 4c réparation NOS est earacicrUé par le 
lïiiî ij ici: I j répi icalii >n ni' est pas ; i iciirti m i pue pur la présente 
d'une Lésion sut le brin motrice. 

L 1 .c tau \ .Il nuitnl ion reprcwnte en fil! Lu pi upért ion de 

mutants Juus une pupuLril ion buctéfieime donnée. 

3. Lors il 1 une mutation par mi bstitulion de base , la 1 rnns > 
veniiiM désigne le reinpineemenl d'une hase purique pur 
une autre base purique ou d'une hâte pyrintidiqu* pur une 
aulre hiLv: pvnrmdiqsue. 

4, I I il mstérl génétique par rnuislufTuntinn est tnuuetc- 
risrf par le l’ail qu'aucun oonfacuk lu bactérie réceptrice avec 
une autre bactérie ou un plume donneur n'est nécessaire. 

5. Lun. du phénomène Je (runsrérl génétique pur rnmv 
frsrmatrnii, l'ADN LvuigénoLc doit Lire impérativement 
immucutenjirc. 

n. Lcr* du phénomène tk 1 conjugal vu tl, Ll> liuiutllts 
hfr ■. sont earncfÉrisés par k- fu.il que If fiiüieüï F tü iiils : 
gré au Lie mi me de la cellule di matrice 
7, I iin-, d'insc pqljiugai -.on. s s I * pu n ' inlerrrimpi pus vnlun- 
üÛRfrenl k cunlaLt entre bactérie-* dumirteES et réceptrices. 
I eitijiénole erittLT >era ayStéfèiâtiquèalniÈEil tnutsféré. 

N. 1 e r-iit que le facteur f- suit intègre ju génome haeié- 
lien (conjugaison Hfrj a pour conséquence que le transfert 
ne pourra se faire que dwti une direction donnée il partir de 
l’épiir’ime et non É» un sens pu dans, l' autre comme dans 
le inuislerl F 1 " ■: F 

■L La conversion lysogcniqni' est es fait m esempte (k 

transduction généralisée- kurs Je Laquelle un haCtériiipilûiîc 
■défectif ay.irit un Ihigraetu de génome bactérien vient j 
fcransJilire une bactérie lysogène. 

I D. Uni Je lu L'iutstniirUon d 1 un plnsmule recarnbrimiJit, 1 1 
esl indispensable que l'ADN tt clrtinit (iiwën> « l'ADN 
plasmidique < vcrirurur ■ ment cie traités préalablement p.-ir 
lors HKbsitfs enzymes de rcsrriaiiiu. 

3. Production do S. subtitîs par genre génétique 

Des bactéries, dont fi tutNîfû, sont souvent utiLisées pour 
produire en grande quantité certaines protéines humiiincs 
par génie génétique Le vecteurdc clonage le plus utilisé 
est k pbsiniJe. 

L Définir un piristtluk 

2. Compléter le document de Lu figure d-dessutis en 
indiquant Les di I ÏLienLc-s dupes Ju c loirnge. 



4. Conjugaison Cht?z £. coH (11 

L'inq smidUe-v Htr A h S- dérivent de la même soudic F* 
d't fdJJ. Le ubleuu Mitvuni niuntre Je temps d'entiéc des 
dnq première ntttrqüeure dans une souche F- quand chacun 
L - . I Utilisé (Jutls respérienee Je conjugal vw inlenruiiipuc 
L CtuiMTinrc une ouate ehjfottin -iil nique de lu Sourit? F’ 
montfatit les pofskioits de (im*. les gènes li les. distmnrefrqm 
Ils séparer I en minutes 

2. Montrer Je point d'insertion el I ' uriéntalitin Ju 
plusmîde F dans, chaque Hfr. 

3, Lu utiliwmr dniccuk Je u s si niches Hfi . montrer quel 
cène sélectionner ptsur utilenir la plus haute proportion de 
Lonjuiianls Hfr 


A 

B 

C 

□ 

E 

nul 1 (il 

3de + 03) 

lrru + i3) 

flrû^ (lOf 

hia* (71 

Ëimiiii 

hfs + (2B) 

mot 4 " 1 25) 

gaî" [lfi) 

(17) 

s«r çisi 

(3B| 

*ïi* (32) 

h.s^ L26) 

prn + ( 23) 

ade + <36l 

prn* (Jt4| 

mal- 1S7| 

ade" (41) 

met 4 149) 

hia^{51) 

m&t* (70) 

atls (47) 

ser' (6l| 

lW* (53) 
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S. Conjugaison chez £. coli [2} 

Ûn méjjtiqjç urne souche d‘£. edi Elfr : 
Lae + Mal* The* His + Leu 1 ' Str*' avec une souche d’£ edi 
F" : Lac - Mal"Thr - HiK - LMi Str 1 ". Quatre échantillons. du 
mélange sont pnïlcvi£s aux lemps tj = 7 minuics, t 2 
= 1 2 minutes, 1 j = 20 m inutes., t 4 = 50 mi nules cl vigoureu- 
sement ngilés. (par passage au votiez), Chacun des écharv- 
ÉDdh est étale sur 3 milieux de culture ; 

- milieu A : milieu minéral minimum + str lac his (hr leu l 

- milieu B : milieu minéral minimum +- rtrhis glucose ; 

- milieu C : milieu minéral minimum +■ str glucose. 

Au temps tj. il n’y a aucune crouaBca sut les milieux t il y 
ucruissiintGÜ h sur le milieu B. sur lev milieux A eL B. 
ii l 4 sur les ^ milieux. 

1, Sachant que Je glucose e>t utilisé de façon constitutive 
et inhibe l’ utilisation des disarehardes. dimnc-r les géno- 
types {pour les 6 caractères étudiés) des souches qui sc 
déveluppenL sur Ses 3 milieux. 

2, Interpi éter les résu liais des expériences aux temps t, , 
l 2 , ci t 4 . 

3, Peut-on établir une carte clmHiLüsLHiLique puUï les 
caractères étudiés '. r 

G. Transduction généralisée 

Dans un système de transduction aünéralisée utilisant le 
pliage l J 2, le dormeur est pur* uad 4 " pdx"çt le receveur esi 
pur nad - pdxT 

L'atièle pur dormeur a été initialement sélectionné après 
hanutunianetSO tnisduotaïuspur 4 ' cm été analysés pour 
les autres allèles présents. Les résultats Smll donnés- dans le 
tableau suivant : 


Génotypes 

Nombre de colonies 

nad + pdx + 

3 

nsd + pdx" 

10 

nad - pdx + 

24 

nad - pdx - 

13 

Total 

50 


1+ Quelle est la fréquence de cotransduclion de pur <1 
nud î 

2. Quelle est la fréquence de coiraïisduetkui pur et pdx ? 

3. Quel locus non sélectionné est le plus proche de pur ? 


7* Transformation 

L Défini r la transformation, [ntliqucr dans quel les con- 
ditions ce phénomène peut avoir I ion . 

2, tin génétique bucténonnc, Inrs d’une trjnsformaLiun, 
il est également indispensable d’avoir un moyen de sélec- 
tion du recombinant. Très souvent, c’est un caractère de 
résistance ii un antibiotique qui est utilisé. Par exemple, on 
réalise la transformai ion d ’£. edi sensible à l'ampicilline 
et ii In tétrscydiire (Amp 1 et TeP) avec différents plasmides 
(voir figure d -dessous). 


pB R. 322 : Plismida portant de ux gènes de résistance, 
Aunp r et Tot f . ot deux sll&s de restriction Bam H, 
et Eco H,. 



Après avoir mis E, edi en état de compétence, on réalise 
quatre essais : 

- un essai san-s plasmide ; 

un essai avec le plasmide pBK m ; 

- un essai avec île plasmide pBr^-,-, fBam 3-1 ( j ; 
un essai avec le plasmide pBR 322! (Eco R,). 

Chaque es&iu est éLalé sur une gélose nuLntive à L'ampticil- 
llne, puis incubé 24 heures à 37 'C. 

2-1, Quel est l'intérêt du premier essai ? Indiquer ce que 
l’on observe sur chaque gélose si la transformation a bien 
eu lieu. 

2,2, Autour des colonies ampicillines résistantes, un 
observe la croissance de toutes pentes Eblouies. Expliquer 
ce phénomène. 

2J. Onféaliseensuile une réplique sur gélose nutritive il la 
tétracycline. Indiquer ce que l'on observe, pour les. quatre 
essais, au bout de 24 heures d'incubation D 37 D €. Justifier. 
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1, Compléter 

L EiiciHian-reiynlhÈsie, endonucléase, exonucléase. potx - 
Iiuîrasç lit ligase. 

Z. Modification. insertion, dcldtinn.est.Lre de lecture. 

3+ S -s- K, structure, mutation morphologique, 

4. Morphologique, capsule, pléiotropique, 

5. Transformation, transfcumaiït, cndogéisore. 

6, Hfr. haute fréquence de reconibi nui son, épisome. 

7, Généralisée, défoetifs, h "«gêne. 

K. Test d' Ames, auxotruplüe, reversée. 

9. ADNe. ARNm. iraitSCriplUse inverse. 

lit, En/xinus de restriction, extrémités mhéüivcH, insert, 
AlîN rcawnbl nant. 

2, Propositions vraies ou fausses 

1. Vrai 

1 , L-'aux : |É exprime la pmihobi I ilii d ‘ a ppuric jlmi. d"u ne ni ni a 
linn dans un ïnlerv elle de lemps enfneHppmJanl à une généra- 
tion. 

3, Faux : l.a Iran s vend™ concerne lu remp IucuhluhI d'une 
hase purique par une hase pyrimkliqirç tm l'inverse. Ixt rem- 
placement panne- purine ou pyrimidinç-pyrimidim: s'appelle 
transition. 

4, Vrai, 

5, Faux ; il doit cire bi caténaire, bien que lor* de Lu pluse de 
pénétration 7 un; des deux brins soit dégradé. 

6, Vrai. 

7, Faux ; le irarlsfer intégral est Liés rare, la (.Tïdjugài&Gil 
s' interruinpaiiL dTiîLle-mëme. 

S. Faux: Jan> les deu x eus ? le transfert esL urieuld par rap- 

port il un point nommé a uriginc de transfert ■*. 

y. Faux le batlériophage duit être prescrit II iTest pas un 
simple vcL'Ieur d'infDrrnÉftiûn, i] lu porte sur son propre 
génome. S'il est absent, la haUDérie n" acquiert pus le caractère. 
S'il est présent, il lysugénise la bactérie qui exprimera le 
caractère. 

1(1, Vrai. 

3 , Production do S. subtil fs par génie généti- 
que 

1, Acide désoxyribonucléique cxlraebromnsomique. de 
petite taille ( 1 /tOO du pdnnmc hinlérien j, eirealiure torsade, 
se répliquant i ndépundam me ni du chromosome, transférable 
d'une lue Une à une autre (transformation, conjugaison, 
transductnin i. porteur de caractères de résistance aux antibio- 
tiques. 

2 . (I) Extraction de TA UN étranger. (-) Insertion dans un 
vecteur plasmidiqiie donnant un plasmide rec ont binant, (3) 


Transformation de la «Unie hôte par le plasmidc recon bi- 
nant. 1.4) Sélection des souches recombinantcs. 

4, Conjugaison cltéi f, nN(l) 

1. 

* Hfr A : 

. . . fris — ude — ser — str — mal . . . 

13 20 5 10 

I .e premier caractère transmis exi mal ü I minulc suivi de sir 
à 11 lïiimitcs «près ic début de l'expérience, soit |(.l minutes 
après ma], xcr vient 3 ni inutes après sir, etc., 

+ Hfr B : 

. , .met — pro — gai — Jiin — ade . . . 

26 6 10 f3 

* Hlr T ; 

... str — mal — xy t — mel — pno, . . 

10 5 3 26 

* Hfr D : 

. . . ser — ude — his — gai — pfo. 

20 15 10 6 

* Hfr E : 

. . . xyl — met — pm — gai — his, , , 

3 26 b 10 

* tarie chromosomique ci ‘dessous. 






1 

- Insertion Hfr A avant mal i entre mal cl *yl) ; orientation; en 
sens inverse des aiguilles d'une monte. 

- Insertion Hit B avant ade (entre ade ci «ri , orientation en 
sens inverse des aiguilles d’une montre. 

- Insertion Hfr C avant pto (entre ptoeî gal> . orientation en 
sens inverse des aiguilles d’une munira. 

- Insertion HfrD avant pro (entre pw et met} ; orientation en 
seilS des aiguille* d’une niante. 

- liKcitmn Hfr h avant h:s (entre his e§ adel : orientation en 
sens inverse des aipiiLlts d'ure montre. 

3. Sélection des derniers gènes a être transférés : 

- pour Hfr A : xyi ; 

- pmrr H fr B : set ; 

- pour Hfr C ; fai -, 

- pour Ht'r U : met ; 

- pour Hfr E : aie. 

5. ConJ ugafso n chez E„ coti (2 ) 

I. 

- Milieu A i souches Si K Lac*. 

- Milieu B : souche* Sir* Thr 4 Leu*. 

- Milieu € : suiR-he* Sti* Thr' Leu* Elis’. 


1 

- |j : au v ti r. transfert de H fr à f“ 

- t, : transfert 11itr f et Leu 4 . 

- î . : transfert Thr * , Leu H . Lac ' . 

- t 4 : transfert Thr 1 ", Leu 4 , Luc'. 1 iis*'. 

.V Ordre de passage ; Thr. Leu. Luc et H is. ou Leu., Thr, Lac 
et His. 

6, Transduction généralisée 

L t’otransdiâction pur" cl nat! 4 : 30 colonies nad 4 avec 
jxisr et T colonies nad 4 avec pd* 4 . Soir 1 3 colonies cotrans- 
ductantes pur* nad + sur les 5(1 testées (26 %). 

2.. Conansduclion pur 4 et pd*" : 10 colonies pd*" avec 
nud* es 13 colonies pd*." avec niul". Soit 2..1 euIcmiitsccïtranH- 
duetimtes psir* pdf sur les Si) testée* (4f> C T-}. 

3. Comme El y a le double, de ootniuductants pur pd* pur 
rapport à pur îiad. c’est le Ilh.ii b pd* qu i est le plus proche de 
pur. 

1 , Transformation 

1. Plissage d’urt ADN dans une cellule sans contact aucun 
ni par l’imerméduura d’wn tuicténupluge, Lu cellule récep- 
trice csl « transformée », elle acquiert tes cajacsères. génomi- 
ques de I ’ A DM transféré . Il esl néce ssaiie que la cellule récep- 
trice soit « compétente * et que S’ ADN transformant soit de 
taille moyenne, hicatënainc et fortement eonoentréL 

2. J. 


Sans plu ■■ ■ U> ■ 

Piasmlde p0fi J22 

Plasmide pBH j;; ? (flâfflHj,} 

Plasmide pBR 137 lEcoft^ 

îâmoln ; pas de culture souche sensible à l'ampiüllinc 

Culture, bactérie ayant acquis le caractère Ampfi 

Jctarn 

Idem 

2 J. StildüitLsme par producteur de luclamase excrétée. 

2J„ 

Sans plasmide 

Pas de culture souche sensible & la tûtracytlioa 

Plasmida pBRj^;. 

Culture, bactérie ayant acquis le caractère lel R 

PlasmidEt pBR-jj; (BamHjJ 

Pas de culture, bien que transformée, la coupure au 
niveau du site BamHl a détruit le gène de rêsistanne â la 
tétracycline 

Pla*ir-ide pBHj^î lEcofljJ 

Culture, bactérie ayant acquis le caractère let R 
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Chapitre 7 


Micro-organismes et milieu 


L’ct'oIugiË s'intéresse aux interactions des 
organismes avec Leur milieu. Bile es) micro- 
bienne lorsqu'il s'agit de micro-organismes. 
Cette science est entrée dans sa phase moderne à 
partir du montent où il est devenu possible de 
quantifier., c’est-à-dire d’évaluer, la densité des 
organismes et la proportion des diffère nies espè- 
ces. De même, de notables progrès ont été réali- 
sés en considérant les flux d’énergie cht inique et 
de carbone captés et transformés par les systèmes 
vivants. Il est ainsi possible de comparer J es pro- 


ductivités représentatives des différents écosys- 
tèmes : micro -organismes, zoop Lune ion. pbyto- 
plancton çt, au-delà, plantes vertes, herbivores „ 
carnivores, etc. 

I. 1 objectif de l’écologie est donc d’analyser et 
de comprendre Les forces enjeu et d'en évaluer les 
capacités productives. L'écologiste se voit aussi 
confier par la société le soin de maintenir la pla- 
nète en Létal pour le bien-être de l’homme et pour 
sa santé. 


1. Écologie microbienne du milieu naturel 


T *1 . Principales flores 


1.1,1. Océans 

L'écologie marine a pour finalité la connais- 
san ce de la structure et du fonctionnement des 
écosystèmes marins. Elle a la charge de la gestion 
et de la protection du mi lieu marin. 

Les océans constituent une source de matière 
organique pratiquement inépuisable pour 
l 'hoir me. La fertilisé des océans est directement 
en rapport avec leur capacité de produire du planc- 
ton, c’est-à-dire une flore ei une faune variées 
comprenant des bactérie s> des algues, des proto- 
zoaires, des champignons et des levures. Lorsque 


cette population est à prédominance d’algues, on 
parle de i>Il> tu plancton : si, au contraire. Les pro- 
tozoaires sont en majorité, on rappelle zuoplanc- 
lüit. Les tonnes bactériennes les plus fréquentes 
sont des bacilles à Gram négatif des genres Pseu- 
domortas, Aciwtabt jeter, Achromobacter, Çyto- 
phaga, Flavobacterium, Vibriù, Celtvibriv. Les 
espèces à Gram positif sont plus faiblement repré- 
sentées : Bac il lus. Clostridium, Les grands cycles 
de la matière vivante évoluent sous l‘ influence des 
multiples activités bactériennes. 

L’exploitation biologique des océans- porte sur plu- 
sieurs secteurs : halieutique, aquaculture, conchyli- 
culture, bioconvcrsion des algues géantes et, bientôt, 
bio-extraction d’ions lourds (or, uranium, etc.). 



Copyrighted ma 


J ;i productivité mn ri ne doit tenir compte de 
l'impact des pollutions chimiques et microbien- 
ries. En* politique de protection, dore d’ussainis- 
sen lent, est lui jou rd "fini jus H liée lus i dème E i 1 f e que 
celle de la préservation des ressources vivantes. 

1,1.2. Eau k douces 

Le s. bac téii e s son 1 1 e s é I e me n r ■■■ c lé s du eye I e b i o- 
logique normal des eaux douces. Ce sont elles, en 
el fci. qui vont débarrasser le milieu des minières 
organiques en solution qu'il contient. Le résultat 
est une augmentation considérable de la masse 
microbienne qui devient alors la proie des proto- 
zoaires prédateurs. Ce h formes animales les plus 
rudimentaires servent elles -mêmes de nourriture 
jux vairons et aux [tel ils poissons. Les plus gros 
poissons dévorent les petits et l’ homme se sert des 
ans et des autres pour son alimentation. Les 
dédie ts organiques qu'il renvoie à la rivière assu- 
rera ht multiplie al ior mierobienne eL le eyele est 
ainsi fermé. 

Les eaux de surface ussuierL en outre Le déve- 
lopin: i tient des algues qui se multiplient par pho- 
tosynthèse cl grâce aux sels minéraux en dissolu- 
tion dans ['eau puis qui deviennent la nourr.lure 
des protozoaires ou des poissons. 

11 en résulte un équilibre biologique naturel à 
L'image de ee qui se passe dans le soi* C’est un 
véritable processus Je minéralisation qui v opère, 
faisant intervenir les différents micro-organismes 
spécialisés dans Les cycles du carbone, de Lamie, 
etc., la minéralisation profil uni elle-même aux 
algues photos) mliéliques. 

Celte capacité auto-ëpuralrice a des li tuiles. 
Elle est efficace dans [a mesure où la charge de 
pollution ne devient pus excessive. Elle dépend 
étroitement du métabolisme des micro-organis- 
me-'. présents et de leur nombre, c'est-à-dire Lie la 
di sporti bil lté en oxy gène du mi Ei eu. Le un x d'oxy- 
gène dissous est conditionné par deux types de 
facteurs : la consommation biochimique d'oxy- 
gène ex igée par les micro-organismes pour trans- 
former les minière;, organique* polluantes et la 
reahsorption d'oxygène à lu surface du cours 
d’eau. 

La 11 ore bactérienne auto-épurairicc lIc l’eau est 
en faible partie libre, en suspension dans l’eau 


K l r Â b ou adhérente aux végétaux et aux aiii- 

tmiux (épipsum nique). ou encore épibenthique 

sur les berges cl le lit de la rivière, ou enfin ben* 
I bique dans tes couches limoneuses profondes. 

1.1.3. Sol 

Le sol a été défi ni comme « la partie de La croûte 
terrestre uii la géologie et la biologie se rencou- 
lient *. C'est en effet un milieu vivant sur un sup- 
port organique et minéral solide. La flore micro- 
bienne tellurique est très variée et comprend des 
bactéries, des champignons, des algues, des pro- 
tozoaires cl des virus. Les bactéries sont les repré- 
sentants les plus importants de ce microcosme. 
Leur dénombre ment en révèle plusieurs milliards 
par g rumine, par lecture microscopique directe, 
mais seulement une très faible fraction (â peine le 
1/1 00) par culture. Ce sont îles autotrophes nu des 
hélérotrophes. des aérobies ou des anaérobies, des 
mésopliiles. des psychrophiles ou des thennoplii- 
Les. Ce sont aussi des types spécialisés dans la 
dégradation de la cellulose de la lignine, de la pec- 
tine. des réducteurs de sulfates et des oxydants du 
soufre, des fl x tueurs d'azote et ries niirilicnteurs. 
de. TOUS ces micro-organismes abondent, en par- 
ticulier au niveau des racines végétales qui libè- 
rent des composés utife$ à leur croissance. Celte 
régi un du sol où se développent les racines végé- 
tales en parfaite symbiose avec la prolifération 
bactérienne s’appelle la rhizosphèrr. 

Parmi les bactéries, le groupe des actinomycètes, 
occupe une place privilégiée. Ceux-ci soni eu effet 
relativement importants en nombre puisqu'ils 
peuvent atteindre plusieurs millions par gramme, 
l.es genres prédominants sort les Strephmyïes, 
les Noiiiniia et les Micnmmm^pûra, Ce sont eux 
qui donnent à la terre fraîehemeni remuée le goût 
de moi s ii caractéristique (terreux). Ce sont aussi 
des agents très actifs dans la décomposition de 
substrats résistants comme lu cellulose, b. eh il in*,, 
la kératine, la lignine, etc. Lesaetiuûiitiveètes sl>ih 
en lin bien connus pour leur capacité de synthèse 
cranlibtoliqties nombreux et variés. 

Des cernâmes d'espèces de champignons sont 
aussi présentes dans 1$ sol. Ces champignons se 
développent en surface cl s'insèrent dans les cou- 
ches superficielles par leur prolongement myeé- 
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Figure 1/11,2 - Cycle de l'azote dans Je monde. Quantités totales (chiffras, droits) on 1 {fi i. Rux {chiffres en italique en 
10° l/an}. 


fumes : les iïïinmmmim qui oxydent l'ammo- 
niac en nitrites puis les Ntïrttbacler qui oxydent 
les nitrites en mirâtes. 

Au cours d’une autre étape tf importance secon- 
daire. la dénitrification, c'est-à-dire la léd tic lion 

Jl!i iü.i La siltrs- èti u/.ulc, un i lllI-hI l: p< jurui: il tagif dcîï 

nii rates précédent! ment formés est dégradé jusq u ' au 
stade iïnal d' azote moléculaire. reconstituant ainsi 
une partie de la réserve atmosphérique. Les agents 
directement impliqués dans celte transformation 
son! soit des micro-organismes spécialisés comme 
T. dauirifuïins un M invt mrm tlenisrifît ‘an\ soit 
des bactéries appartenant à des genres communs : 
Pseutkmwnas. Aehramaîmcter et certaines entéro- 
bactéries. Les ni traies nu P azote moléculaire pro- 
duits grâce à l'activité microbienne sont disponi- 


bles pour les plantes vertes qui les exigent pour 
satisfaire leur synthèse protéique. 

[ .es mil raie s sont réduits, au niveau tel hilaire, en 
ammoniac qui est greffe par amination sur des 
intermédiaires métaboliques, avec formation de 
dons : ic ides unîmes principaux : 1 ’ [lc idc glnlami' 
que ci F acide us purliquc, cojiqituynts sont 
alors intégrés dans les Chaînes de biosyulllcse qui 
donnent njiisxnnec à des composés azotés : protei- 
nes ei acides nucléiques. 

L’a/t rte atmosphérique peut être assimilé direc- 
tement grâce à l’ intervention de miero-organis- 
mes. La fixation de l'azote résulte alors de P asso- 
ciai ion étroite cl indispensable entre Sa plante et 
les microbes, association qui a regu le nom de 
(«ytilbiiifse. Elle a été particulière ment bien étudiée 
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lég u milieu hcs consti [lient un exemple remarquable 
Je te* effets bénéfiques. D;tns certaines eoniditimi-i 
purticultère.s. le carbone organique peut s’aeenmu- 
ler au cours, des ères géologiques, formant alors 
d'énormes dépôts que f homme peut exploïier. Lu 
teurbe n'esi autre que de la madère humique en as- 
sise durant des siècles sous LclTet de facteurs favo- 
rables (en milieu très humide et; acide l, 

La compression de ces masses, quelque loi s 
g te u ittcsq ues. tb n s des cond i r i ons cl i mat i q ues pi i ■ 
vi légides, aboutit à la formation de charbon. 13e 
même, il est généralement admis que le pci rôle est 
un sous- produit de rince s saute activité micro- 
bien ne. Les hydrocarbures qui le constituent ainsi 
que les composés de l'azote. du soufre réduit, du 
phosphore, etc., font penser à une origine organi- 
que. Les conditions physico-chimiques de la I or- 
mal ion du pétrole .semblent parlai tenu: ni 
compatible h avec une ncihilé microbiologique : 
température comprise entre .ifl et îvü C . pression, 
anaërobiose. salinité, eic. Certaines études expé- 


rimentales Lendam à reproduire le phénomène 
eonsiiluenl un argument favorable u uni 1 théorie 
qui n'a malheureusement jamais été COIll innée 
totalement. Les gaz naturels proviendraient aussi 
vraisemblablement tk l'activité mélnbolique de 
baeléries méthanogènes. ïl est admis que la for- 
mation de nombreux gisements de soufre natif, 
mil animent lies dômes de soufre du Texas et de 
I ■ It >ride. pro v iendrai t de I a réduction bioh ig i l| ne de 
sulfates par les haciénos su! fa [(Médite tri ce s. 

A Lins erse, les bactéries du sol peuvent jouer un 
rôle néfaste eu parasitant les esjteces végétales et 
ou provoquant des u Ile râlions. Parmi lus bactéries, 
A^rahuett'riwu Snnu'/urii'iis est responsable de 
tumeurs fm/ir» gaifc) bien connues des homeiil- 
Leurs. Les ICnrinin pnnJiiiseni des née ruses, des 
ramollissements, des pmi ni turcs chez certaines 
plantes ou sur des fruits. Les Ximlhmmmas sont 
cl roi ie rue ut adaptés à dfô espaces qu’ils paras i- 
leni. C'est aussi le eus des champignons phytopa- 
Lhogèncs. de virus t mosaïque du tabac, etc.). 


2, Écologie microbienne de l’homme et des animaux 


2.1 k Généralités 

Si de nombreux micro-organismes partie ipe ut à 
T équilibre biologique existant à la surface de la 
Terre et même le conditionnent, d’ autres au eon- 
t ni ire tendent à détruire cette harmonie. Il s sont liau- 
iement nuisibles à l 'homme ou aux animaux en pro- 
voquant chez eux des 1 roubles plus nu moins 
graves. Ce sont des micro-organismes pritliogénes, 
CejSunil.LnL, les nul u lions qui existent entre tes 
micro-orgLini suies et un hôte noui loin d’être tou- 
jours néfastes, bien au contraire, cette consé- 
quence fâcheuse est la plus rare, 
Schématiquement, on distingue deux princi- 
paux types de relations entre les miero-orgiuiis- 
mes et l'hôte. 

2.1.1. Symbiose 

Au sens étymologique, symbiose signifie « vie 
avec «.c’est-à-dire un mode de vicoumicro-orga- 


immcs ci liôiesoni étroitement associés. Ce terme 
revêt une si gui 11 cuti ou très large : il pourrait défi- 
nir, e n h i t , presq ne u nis I e s ty pes de rel m ion s eu tre 
[es micro-organismes et l'Iiôte. utiles aussi bien 
que nuisibles. 

On l’emploie plus communément dans un sens 
restreint |*our désigner le mode de coexistence au 
cours duquel les deux partenaires tirent un béné- 
fice substantiel dé leur association. Telle e*i In 
Inieiueusu coupériiiioiü qui e sis le entre les rurni- 
heu ils et tes niLcro-uiganistiiés du rumen (punset 
qui digèrent la cellulose. Cette symbiose est la 
eondilion wir t/im non de l’existence des uns et 
des autres. Sans ces micro-organismes, le rumi - 
nant ne pourrait satisfaire ses besoins alimen- 
taires : te cellulose ne pourrait être décomposée eu 
ses éléments simples (sucres) m. donc. 3m fournir 
toute l’énergie nécessaire it leur synthèse. D ur 
autre côté. Ses micro- organisme s en tirent un subs- 
tantiel bénéfice puisque le rumen constitue, pour 
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Faisons doux expériences pour bien opposer lus 
doux phénomènes. InlrtHluîsoriK sous lu peau d'un 
cobaye une écharde souillée de bacilles lélani- 
ques. Les hue il les vont se multiplier uu niveau de 
la plaie sans jamais pénétrer plus avant mais ils 
élaborent une toxine qui, en ditïusani le long des 
filets nerveux, va parvenir jusqu'au système ner- 
veux central. Elle sera alors responsable de tous 
les symptômes de la maladie et principalement des 
contractions permanentes des muscles. Le pou- 
voir pathogène du bacille tétanique est dù unique- 
ment à sa toxine synthétisée in situ. Inoculons 
maintenant une souris par voie intrapéritonéale 
avec une suspension de pneumocoques encapsu- 
lés. Au bout de 24 a 48 heures, ranimai meurt, 
Après autopsie, on constate que les pneumoco- 
ques peuvent être isolés du sang du eceur et prati- 
quement de tous les organes : foie, reins, pou- 
mons. etc. Les pneumocoques tint pénétré dans 
f organisme, sont passés dans la circulation san- 
guine puis se sont répandus dans tous les organes 
de cel ui -ci. On dit qu'ils sont vi ru I ents. Le ur pou - 
voir pathogène est dû uniquement à leur aptitude 
particulière à pénétrer et à se multiplier active- 
ment dans les organes de l’hôte eu dépit de f éner- 
gique défense que celui-ci ne va pas manquer de 
leur opposer. 


3,2. Mesure d'effet létal 

3,2,1. Dose minimale mortelle (DMM) 

On appelle DMM la duse minimale tuant, dans un délai 
ttétermi né. des ani maux de race, de poids cl il ' tige driermi nés. 
En principe, une telle méthode ne recourt pas aux calculs sca- 
lisiiqunN. Toutefois, ses résultats ne seuil pas lutijouis facile- 
ment interprékable«, ainsi que le montre I "exemple du 
lübirtiH VU. ! : 0,5 mt pourrait tfirc considéré comme la 
DMM. iruiis une dose 4 fois plus faillie tue quand ilkèilte 4CJ 'î 
des animaux, Candis qu'une dose 2 luis plus fuite n‘en tue que 
HO ft. Deiels résultats sont loin d'être exceptionnels et ne per- 
mettent pas lu détermination d'une DMM. 


3.2.2. Détermination de la dose létale 
50 % (DL S0 ) 

La PL^est ki dose minimale luarutSÜ '• des animaux iiio- 
culés. L' appréciation d’une telle dose n'csi souvent pie- 
sibls direclcment : dans l'exemple précité. 50 % de mortalité 
correspondrait à la mon de 2,5 animaux : 0,125 serait la dose 


Tableau VI1.1 - Détermination de la dose minimale mor- 
telle (DMM). 


TlN>se 

ett ni" 

[Nombre 

iTa.nlnuu.4K 

Sur vi- 
rants 

Morts 

Pourcentage 
de uwrtülHé 

cuw>25 

5 

4 

ï 

20 

ü,l 15 

5 

,4 

? 

40 

0.25 

5 

4 

1 

20 

ü,5 

5 

0 

5 

100 

E 

5 

1 

4 

HO 

2 

5 

0 

5 

100 

4 

5 

Ü 

5 

100 


se rappnixiluiirl le plu s du nsullul souhaité ; tuulefuis. les 
résultats obtenus avec les doses voisines font duuler de sj 
valeur. Aussi, différentes méthodes vanl-çJles permettre ce 
calcul. 

* Mtlhndu graphique. ünétablil une représentation gra- 
phique de rdvolutiundes pmerentiigcs de mortalité l s'étalant 
de fatfüfv ii peu prfrs égale Je part et d'autre Je 50 T) en fane- 
lion du. logarithme des dose*. inoculées f/rg. 17/.4.L Celte 
méthode permet de prendre, dans l'exemple précéder! . la 
dose Je 0.25 mg eu ns me DL^ n . Toutefois, diui-, «lie 
méthode, cm ne raisonne qu'en fonction Je- résultats obtenus 
ton. d'une seule série d'expérimentations, résultats qui |ku- 
vent Miner d'une série experimentale à l'autre. 

* Mclhudc mathêmiitiqiis-. Elle perffléL de ealailéf 
l'erreur standard (Hs| d'une dose j derenr i née fcnmine k 
DLuU pat la formule : 

Es = ]/ïj./xpj.v. 

ai et Es : erreur standard d'iine Ui»-* 1 .î . tt : coeftldenl direc- 
teur de la droite ip : nombre de pointé Je mesure : n : nortibn? 
•d’iini irlaux de chaque groupe: v : valeur moyenne d'une 
observation. 

1 Méthode lie Karlies et lir-hn-ns. On ne tient compte ta 
que du nombre d'animaux tués dans chaque dilution. Pour 
deux di lui ions x oi si ne-., on calcule le nombre tm.il d ' ani maux 
morts que l’on divise par deux. Soit i> ce chiffre fun exemple 
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concret expose lui tableau Vif. 2 pcmH-llrd de mieux com- 
prendre ce cakul simple). Soit;,' 1 . 1 .1 1 ICcet-c il-lij de liircciiLié Les 
dilutions successives.. La DL Vh esl dionnée p,u le formule : 
DL^-DL^-E iübf/n 

avec E- : ctntsEaale ; n : nombre anal d'animaux iuocaltS. 


Tableau VII. 2 - Calcul csa la DL^ parla méthode de bar- 
res et Be brans. 


Dilutions 

llH 

i (ri 2 

ltr- 1 

1(H 

HL 5 

Nombre d’unimaux 

10 

](! 

10 

10 

10 

inoculés 





Animaux mous 

10 

ë 


5 

4 

2 

LJcrrn-sicsmme des 

5 

? 


5 


J 

animaux iniorts (b) 



Produits a b 

yo 70 

50 

JO 


3.3. Notion de virulence 

La virulence, ou << pouvoir invasif >>, était oppo- 
sée h la loxinogenèsc pour faire référance à lu 
capacilé de certains germes de se multiplier dans 
les tissus de rh&te (malgré les moyens de défense 
de celui-ci^ comme tes bacilles de la peste et du 
charbon, le pneumocoque. 

En fait, b notion de virulence traduit une 
éche I le . un degré d ' ex pression de b palh< igéni c ilé. 
Elle se mesure expérimentalement en particulier 
par les méthodes qui viennent d'être décrites. IJne 
souche A est plus virulente qu'une souche B {de b 
même espèce) si lui nombre plus faible de 
bactéries A est capable d’induire la maladie. 

Les germes virulents possèdent des structures 
ou des constituants spèc i aux qu 1 I es protègent e ffï - 
eacement, en particulier de la phagocytose. 

La virulence dépend aussi de l’hôte et de ses 
facultés de résistance. Cette résistance est fonc- 
tion de l’espèce animale, de la race, de l’individu, 
de son âge et de tout facteur susceptible de modi- 
fier ou de diminuer scs moyens de défense. 

3.3.1. Facteurs liés au germe 

3.3. 1.1. Fixation- adhésion 

La plupart des injections débutent par rattache- 
ment de l’agent pathogène aux muqueuses respi- 
rait! ires, digestives ou urogénitales, sel un les cas. 


Cet attachement est un préliminaire indispensable 
permettant â l'envahisseur d'éviter son expulsion 
parles phénomènes mécaniques tels que 3a toux, le 
11 ux urinaire, les mouvements péristaltiques de 
l’intestin. 

Bien que les travaux concernant ce problème 
soient en pleine évolution, on peut, dès â présent, 
d ist tngiier plusieu rs catégori es de structures de su r- 
face intervenant dans ce phénomène d’ adhésion : 

- Isifimbrîat’ (de type 1 lou/îrtidesEfiJfTOifoFC- 
teriaceae : de rature filamenteuse, codés par un 
loeus chromosomique, ils donnent aux bactéries 
observées en microscopie électronique un aspect 
a en hérisson >>_ Les fimbriue de type 1 , de nature 
protéique, confèrent aux bactéries la capacité 
d’ agglutiner une large variété dç globules rouges 
(cobaye, poule, cheval, etc.). Cette hémagglutina- 
tion est inhibée parle mannose. Les molécules res- 
ponsables de cet attachement appartiendraient à la 
grande famille des Lectines (sucres) leur permet- 
tant de se fixer aux récepteurs présents à la surface 
des cellules hôtes ; 

- des antigènes d 1 adhésion, ou adhésines codée» 
par des plasmides : de nature protéique égatemenb 
ils correspondent îi de* fimbriae d’un autre type 
(fîmbriae like). Il s adhèrent aux cellules intestinales 
et ont aussi des propriétés hémagg J usinantes, mais 
celles-ci ne sont pas inhibées par le mannose. Ces 
antigènes de surface (antigènes K) ont été isolés 
chez les F., coii tliarrhéogèaes de l’homme et de 
l'animal et ils sont considérés comme l’un des fac- 
teurs responsables de la maladie. Quatre antigènes 
de ce type sont actuellement bien connus : 

- chez les E.coli entéropathogënes du 
porcelet ; 

- K yiJ chez les E. colt entéropathogènes du 
veau et du mouton 

- CF^i et CF ^ || chez les E. coîi cméropatho- 
gène.s humains. 

- le glycncalyx fjig. VU. 5) : il est constitué de 
longues fibres polysaccharidiques qui adhèrent 
aux surfaces des cellules humaines ou s’ enchevê- 
trent aux polysaccharides des cellules réceptrices. 
Contrairement aux antigènes précédents, ils ne se 
développent pas dans les milieux de culture 
jïi vitro. La quasi-lotulité des espèces pathogènes 
se fixe sur les cellules épithéliales des muqueuses 
de b gencive dans le cas tic Sir. mut nus et .Sfr. sali- 
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Figure VI 1.5 - Le gtycocatyx. 

Les bactéries et la cellule mmale sont snlaurées de tares poly- 
saccharidiques ramihéas el reliées âuj<. gîvïccirtiLéinâ& nwcnbra" 
netfçs. Les- wus-!Jiilê5i œiOiques. lerrrv'-ales, averti interne)/ 
par des forces d'aïtraclion de (yne po aire. lasglucdes chargés- 
rveçalK'ement sont relié? pflr des ions ooïli^S bu'alerïls |Mg ' 'J, 
Une liasan peut aussi se taire na r l' intermédiaire d'une -ecrine ; 
rate demsfett irueradion es! spéc^ique : les baciênes tJoni ie$ 
polysaccharides. sont difiére”-1s .".'Bdhère^l pas < d'après Pour ta 


mnuS; du jéjunum, dit duodénum ou de l'iléon 
avec £ valu V. choie me et les- Salmonella, dit 
côlon avec les Ç.iosiridimi et lis Shiyt'liti. [ .si 
pathogénicité de ces soudiez dépend de leur upii- 
tude à se main ter irait contact de l'épithélium pour 
€ i ssu i le pmi il cirer {fi g. VIL6 -. 

3.3. 1.2. Résistance à la phagocytose 

Le rôl e des capsules est bien connu : le s pneumo- 
coques encapsulés (type S). injectés par vote intra- 
péritonéale à lu suurts, tuent l'animal en 24 heures : 
les pneumocoques sans capsules itype Rien surit 
incapables. 

D’autres bactéries (mycobactéries. Bmtella. 
Pa Mestre lia) ne sont pas détruites apres englobe- 
ment par le» cellules phagocytaire a qui ne possè- 
dent pas l'équipement en /y manque nécessaire. 
Dans la lubereulosc. les bacilles seront transportés 
parles macrophages à T intérieur desquels .ls peu- 
vent se multiplier. 

33 . 1 . 3 ' Production d'emymes 

Une bactérie virulente possède le plus souvent 
un équipe ment enzymatique lui permettant 
l‘ envahissement des tissus. L’exemple du .staphy- 
locoque est démonstratif à cet égard. Cette batte- 



Figure VUS - Modèle d'inif&süûn bact&fianne. 

L'infec'ion débute par îa faaton ee la badê" e sur la cellule ani- 
male. Los f-Orts tM giycocaiyx dÊlernmrw ’1 «n environnement où 
Iss toxines e* les enzymes bactè r -snnes (points nuins] diiïuseni. 
(Misent la nwmbrano cellular*. ot digèrent la contenu cyio- 
plasmique. Les nuri nents libères grands blancs! sont -épris par 
la müaboiisrae bactérien fa'uprès Pour ta soence.-J 


rie produit eu effet de nombreuses enzymes donl 
Puai vite favori sc l‘e\teiivion du loyer intèclieiix : 

- la coagula se qti entraîne la formation d’un 
caillot endo urine tic protégeant le germe de la phu- 
gcrcytoseel induisant lu pullulai ion microbienne ; 

- la fibrinolysine qui contribue à la dislocation 
du caillot et ri la libération puis i U dissémination 
des germe h i 

- la hyaluronidasc. ou facteur de diffusion, qui 
hydrolyse l'aride hyaluronique, constituant de lu 
substance fondamentale du tissu conjonctif : 

- la déscixyribiumeléase qui hydrolyse f acide 
désoxyribonucléique el qui intervient clans la for- 
mation de lésions insulaires. 


3.3. 1.4. 



Hx péri mentalement. !' inoculation de bactéries 
vira lentes chez un animal sensible donne lieu à 
une multiplication rapide non seulement au point 
d'injection mais aussi dans le sang el dans tous les 
organes. Ce pouvoir de diffusion est bien établi 
avec des espèces comme le pneumocoque ou le 
bui'i Ile du charbon. 
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Le phénomène est idem que cluns les infections 
humaines bien que les bactéries se multiplient dif- 
ficilement dans les tissus ou dans le sang. Le taux 
de croissance in v;iïj est beaucoup plus faible que 
celui observé in vitra, l e pouvoir de multiplica- 
tion sera finalement la résultante de l‘aeli vite bac- 
térienne. de ses facteurs de pathogénicité {par 
exemple, enzymes) et des réactions de défense de 
l’Ilote. Il sera largement amplifié au cours dés 
infections opportunistes qui se greffent sur des 
organismes aux défenses diminuées. 

3. 3. 1.5. Évaluation delà virulence 

ün s il 11 depu i s lougle mps q ue i 1 a ppari ï i t >n d * une 
maladie est condition née par la quantité de micro- 
organismes infectants. Ainsi, quelques bactéries 
tubercule uses (de là U)> inhalées suffisent |>our 
provoquer b tuberculose tandis que des popula- 
tions de 5. typhi de L ordre de LL doivent être 
ingérées pour engendrer lu lièvre typhoïde. D’uii 
la notion de doses infectieuses qu’il est difficile 
évidemment d'établir citez l'homme. 

Il est en revanche possible de faire des évalua- 
tions précises chez l’animal en définissant, par 
exemple, la dose létale 100. c'est-à-dire ta quan- 
tité de bactéries entraînant lu mort de J 00 % dès 
animaux infectés. Cependant, comme cette dose 
peut varier selon les uni maux et lés conditions 
expérimentales, on recherche plus communé- 
ment, pour atténuer ce facteur d'incertitude, la 
Dl, 50 qui entraîne la mort de 50 CL des animaux 
infectés. 

Il faut être très réservé sur l'interprétation de ces 
données car. en effet* k s résultats observés seront 
valables pour une touche donnée, pour un mode 
d'introduction choisi (sous-cutané, intramuscu- 
laire. intrapéri (créai, oral, etc.) ci chez un hèle 
défini. On sait par exemple que certaines lignées 
de souris sont beaucoup plus sensibles que 
d’autres à l 'infection tuberculeuse. Par ailleurs* 
ces relions de type expérimental ne peuvent être 
transposées à l'homme. 

3.3.2. Variations de la virulence 

3. 3.2. 1* Atténua bon de ta virulence 

Les souches vint lentes tendent I perdre cette 
capacité dès qu'elles sont isolées de l'organisme 


malade. La virulence s’atténue et même disparaît 
au cours des passages successifs de la bactérie sur 
des milieux de culture artificiels, C’est de cette 
observation faite par Pasteur qu'est née la vacci- 
nation. 

Dans le choléra des poules t septicémie hémor- 
ragique foudroya me ). L souche est atténuée par 
plusieurs repiquages espacés de plusieurs mois. 
Dans le charbon, là * bactéridie •>. maintenue à la 
température de 42 à 43 "C. devenait incapable de 
sporulcr et perdait progressivement sa virulence. 
Avec là rage, la suspension vaccinale provenait de 
moelle épinière de lapins tué.s par le « virus fixe » 
(de virulence constante j puis desséchée à l'air 
pendant plusieurs semaines. Le vaccin antituber- 
culeux B CG. du nom de ses auteurs (Cal mette et 
Guérin), est préparé à partir d'une souche d’un 
bacille tuberculeux bovin vivant dont la virulence 
â disparu après 23(1 repiquages successifs sur 
pomme de terre bit les glycérinée, 

5.3.2.2. Exaltation de la virulence 

Inversement. |*our retrouver ou ex aller la viru- 
lence, i I est possible de pratiquer des passages répé- 
tés sur l'animal qui vu sélectionner les bactéries les 
plus virulentes. I, extension de l’ infection au cours 
des épidémies est due à la transmission de l’agent 
pathogène d’un individu à un autre individu cl aïi 
maintien ou à 5 'augmentation de virulence des sou- 
che* sélectionnées à travers ces transferts. Les 
infections iatrogènes qui se diffusent dans les ser- 
vices hospitaliers en sont d'autres exemples. Ici, le 
malade, souvent immunodéprimé, constitue un ter- 
rain particulièrement réceptif. 

3. 3. 2.3. Conserva tion de la virulence 

On peut conserver la virulence des souches 
microbiennes pur inoculation à l'animal puis pas- 
sages successifs, en respectant des durées calcu- 
lées. expérimentalement. Actuellement, cm pro- 
cède plus simplement par congélation ü - 70 c! C 
fou dans l'azote liquide) ou par lyophilisation 
1 sublimation sous vide à busse température). 

3.3.3. Facteurs liés à Lhôte 

La virulence d'un agent pal hogène est différente 
selon l’organisme auquel il est inoculé. Il existe 
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Tableau VIL.4 - Principale toxines bactérienne. 


Si tCS de toXirtogë- 
nëse 

Bactéries toxlnogénes 

Principales toxines 

Toxines annexes et enzymes 
Hydrolytiques 

Production de Uni- 

- Si. tniretts 

- Enlcrolox i nés 


nés dans I 4 aliment 

- CL hftluimuiti 

- Toxines botuliques 

- Hémolysinc 

Colonisation du 

■ B. cernu 

- Hémolysine BL. céréolysine 


contenu intestinal 

- CL botulmum 

- Toxine botulique 

- Hémolysine 


- CL difficile 

- Toxines A et B 

- Collagénase 


- ÇL perfringms 

- EiUciutoxinc. toxines |’i, e 

- Pcrfringolysmc, proteases 

Colonisation Jl* la 

- Bftrdelella périmais 

- Toxine perLus>i.s, adénylcyelasc 

- Cy [dioxine 

muqueuse respira- 

- C. diphteriae 

- Toxine diphtérique 


toire 

- f î. aentgîiiQsa 

- Exoloxinc A, S 

- Protéase, neuraminidase 


*■ Sir. pniumoniûd 

- Pueumoly&Lne 


Colonisation de lu 

- F. rnfi ententfox i no&ène 

- Entérotoxines I.T. ST 

- Hémolysine 

muqueuse di^es- 

- E. lofi nécrotique 

- Toxine nécrosante (CNF), CDT 


tive 

■ V, cholerae 

- Toxine cholérique, eménUoxine 
Zot. Ace 

- Neuraminidase. pmiesse 


- Shigdlla 

Sliiga toxine 



- Y. êtitérocoliiiea 

- Entérotoxine ST 


Colonisation de 
ta muqueuse uri- 

- E. cofï 

■ Vero toxine 


naine 




Colonisation de 

- CL te ta ni 

- Toxine tétanique 

htémolysine 

plaie et d'abcès 

-Ci. petfriltgemi 

- Taxi nés a. 0 

- Protéase-, byuluitmidnsï 
• Exofûltaiines, leukocidï- 


- Si. uurcus 

- TSST. hémolysinc a 

nés 




- Protéases, protéines .VI 


- 5 tr. pyogenes 

- TSLS, toxines érythrogéruques. 

■ l’rotéases. neuramlnida- 



slreplolysinc 

ses. phospholipases 


- Ps. iirrugttsosa 

- bxoloxines A. S 


Septicémie 

- Bacilhts antftmcis 

■ Toxines EF. LF 



celles de Sk dysertieriae, de Bordeielia pertussis 
ctd'E cols (enliïrotüïïneX lu sont par des bacilles 
à Gram négatif. 

Il est possible de les classer par référence à Leur 
Local isaiion ou leurs propriétés pharmacologi- 
ques, ou encore leur site d'action dans la cellule. 
Nous adopterons la première de ces éventualités, 

3.4,1. 1. 1. Classification topoiogique 

ün distingue dans ces conditions trois types de 
toxines. 

- les exutox incs v raies, qui sont e xcrétées dans 
I e mi lie u extrace 1 1 uia i re i m méd internet) t après I eur 
synthèse, sans aucune altération des structures ni 
du fonction mentent de la cel lu le. Cette situation est 


davantage caractéristique des bactéries à Gram 
positif. Ainsi, la toxine diphtérique, la toxine sta- 
phylococcique et la toxine de Cl, perfringens sont 
sécrétées à 95 % dans le milieu an cours de la 
phase exponentielle de eroissunçe, alors que la 
concentration endocellulairc, suns être nulle, est 
minime (fi g. Vil. 7a). (Jn les retrouve dans les fil- 
trais de culture ; 

- les toxines à localisation mixte undocellu- 
lairt et tvoecllulaire, comme la toxine tétanique 
et lu toxine btitui inique, qui sont libérées en partie 
dans le milieu pendant la phase exponentielle de 
croissance, Une partie plus ou moins importante 
reste endocellulaire et n'est libérée qu' après 
i’autulyse des bactéries r/fg. VII. 7b) ; 
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cependant constituée par des molécules « liant le 
cholestérol ?» telles la streptolysiin* O (SLQîde 
Sir. pyogeue ,v, la céréoly.sine O (CLOl du 
H. ct'tvua, la téta rm lysine (TTI.) de Çl. tefiuti la 
perfringolysine de CL Prtfringt'M (fig. Vif. 9}. 
Cette liaison ad ne I es obgoinères et permet ai inc 
la formation des pores. 

D Autres agissent eu ayant pour cible les plios* 
phnlipldes membranaires. C’est le eus tic lu 
toxine tt de CL perfrit rgeu.v. h La fois phosplioli- 
p asc C et sphitigomyélinase. qui provoque le cli- 
vage des bicouehes lipidiques indüj$anl ainsi une 
déstabilisai ton des membranes. [Je plus, certains 
produits de ce cli vage (tel l r inositol -3- phosphate) 
ont une activité de .second messager qui vient per- 
turber le métabolisme cellulaire et, en particulier, 
activer les phospholipases endogènes, 

* Toxines modifiant on signal membranaire. 
Elles reconnaissent un réceple ar spécifique et 
l J activent pour entraîner un signal de type hormo- 


nal. Un exemple en est donné par la toxine ihcr- 
mostable (Sta) d'f:'. cuti. Possédant 3 ponts disul- 
fure intramolccu laines lui assurant sa grande 
siabiliic, cotte toxine reconnaît comme récepteur 
la guanylale cyelase du colé apical des entérocy- 
tes, Celle eii/ymc est alors activée en permanence, 
ce qui provoque une augmentation importante de 
G MF cyc I ique q u i sti nui le les canaux C f , d ' où il ne 
sécrétion accrue de Cf ■ d'eau es d' autres électro- 
lytes conduisant au syndrome dlunlieique. 

* Toxines modifiant une cible protéique 
membranaire. Certaines souches de Bavterokies 
fntxtih sécrètent une entérotoxine qui est une 
métalloprotéase. Elle agit en se fixant sur le 
domaine «es trace! lu lui ru de la cadherine E. pro- 
téine impliquée dans les joue (ions Lu Leicellul aires, 
Il s'ensuit dus modifications du cytosquelette et, 
iiolammenl. une disparition des grandes libres 
d’ au ti ne, ce qui a pour conséquence une ouverture 
des jonctions imereelluLuires, 
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bien dans un produit biologique (sérum, vo misse - 
ments, matières fécales, contenu gastrique ou 
intestinal). Conformément au protocole défini 
dans le uiNeou VUS, si une toxine botuli nique est 
présente, tous les animaux meurent sauf ceux qui 
sont protégés par le sérum spécifique. 

Il est possible, en utilisant un poids connu d’un 
produit et un volume connu de diluant, de préciser 
le titre en toxine du produit examiné, les résultats 
étant exprimés en DMM par gramme de produit, 
(aliment, agent infectieux atténué ou de ses anti- 
gènes). 

Tableau Vll.S - (dentification d'une toxine botuiinique à 
partir d'un aliment par toxinotypie. 


- [ 0 g. d'aliment broyé 

+ diluant plirssphutc mcsunl (entre 20 cl 30 ml). 
-Contact 10 minutes. 

- Centrifugation. 

- SnrriH^cant réparti en 6 tubes â raison de 2 ml 


pnr :ut>e 

+ 0,1 ml sérum antibotul inique, 





Tube n* 

12 3 4 

5 6 

Sérum 

unlibnluliquL: 
rie type 

A B C 1> 

E Témoin 

- Incuber 3tJ minuits j 37 Q C. 



- Inoculer 2 souri* par mise 

(I ml voie miraprinrunéiiltis), 

- Observer Ich animaux duritnl 4S heures. 

- Lçs animaux sont protégés par les sérums spéci- 
fiques du type en cause. 


3.4.4. Mycotüxines 

3, 4,4. 1. S tfuù ture et genèse 

Les mycotoxitaes sont des molécules produites 
dans les aliments pur des moisissures et capables 
d ‘effets toxiques. On connaît actuellement une 
centaine de myco toxines produites pur environ 
2ÉM) espèces de moisissures ( m h, VII, 9), 

Le groupe priticipuï est constitué par les « alla- 
toxines » f/ïg, Vit. 10}. La contamination du lait 
par l’aflatûxine Mj a clé mise en évidence des 
1 W). La contamination suit la chaîne alimentaire 
depuis le végétal (céréales) contaminé, par Asper- 
gilius Jlavus notamment, jusqu'au produit laitier 


(fromage ou autre) en passant pur l'animai. Les 
anatoxines végétales (B,. B^G, on G 2 ) sont par- 
tiellement métabolisées chez l'animal en leurs 
dérivés hydroxy lés ( M ,, M : , P 3 , aflatoxicol et 

Q | ). On a pu déterminer que pour une vache con- 
sommant par jour 6 kg de fourrage contamine par 
de l’aflatcxme B , à raison de 1 U pg - kg - 1 , on peut 
s'attendre à. une excrétion de fl,f)2 à 0,07 pg-Lr 1 
d'aflatoxine M, dans le tait en supposant La pro- 
duction journalière de lait à 20 litres. Plus .simple- 
ment, il fuut considérer que de I à 3 % de l’alla- 
loxine B , est transformée en anatoxine M , . ce qui 
a conduit te législateur ù limiter le teneur de l'ali- 
ment du bétail en all latoxme B | à 0,005 my - kg 1 . 
Les étapes de transformation du lait (réfrigération, 
pasteurisation, écrémage, caillage, égouttage et 
salage) ne détruisent pas l'aflâtoxine M ] . Il sem- 
blerait que celle-ci établisse des liaisons avec la 
■caséine du lait. 

Les fromages peuvent aussi être contaminés 
directement par la présence de souches toxi gènes 
dans les moisissures d'ensemencement ou par 
invasion de moisissures ambiantes. Les moisissu- 
res utilisées eu fromagerie ( Pc. can\çmbçTti\ cl 
/Y. roque for ni., , } sont tout à fait capables de pro- 
duire des myeotoxines (acide cyclopiazonique, 
acide pénicïllique,..). Lti règle générale, ce risque 
est minime car les souches utilisées ont été sélec- 
tionnées comme non productrices. De plias, elles 
sont caractérisées par leur faible toxicité, leur ins- 
tabilité et, si elles sont produites, elles seront sur- 
tout localisées au niveau de lu croûte. Les conta- 
minations accidentelles lors de la «vie» du 
fromage (fabrication, manipulation, découpe...) 
restent bien plus frequentes et plus dangereuses. 

3. 4. 4.2. Risques toxiques 

Les anatoxines s'avèrent Être des substances 
très dangereuses. Ainsi l'aflatoxïne B L est l'un des 
plus puissants cancérigènes connus provoquant 
des hdpatomes primitifs. Expérimentalement, on a 
montré que des rats soumis ù des régimes ne 
contenant que quelques ppb de cette toxine (dose 
cumulée de Ü,5mg-kg _1 ) développaient des 
tumeurs. De multiples effets ont été constatés : 
Ht Ulagenèse, tératogénèse, i muni nosuppression, 
allergie, nécrose, neurotoxicité, néphrotoxicité... 
Ces «< mycotoxinoses » peuvent être responsables 
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réuni |>ib de législation en I:. minière un les 
moyens d'en appliquer une, ce qui explique que la 
teneur maximale recommandée par te Cinit>.x txW- 
menhiritix â <15 pg ■L." 1 . Ce s régie mental Ions 
ne concernent qué lé lait et pas ses dérives, 

3.5, Mécanismes de défense 

de l'hôte 

I.' organisme reste pus passif devant l'agres- 
sion microbienne. L>uns b plupart dés cas. il 
s'oppose à la pénétrai ton et à renversement 
microbien des tissus en niellant eu jeu dis ers 
moyens de défense. 

Les premiers sont non spécifiques, c’esl-à-dire 
qu’ils interviennent dansions les eus quel que soit 
P agresseur, ils empêehein la pénétration puis la 
diffusion des microbes, Ils constituent ce que l’on 
appelle communément la résistance naturelle ou 
3 " i iriirui itiié naturelle . 

Les seconds sont spécifiques cl impliquent des 
contacts intimes entre l'antigène microbien et les 
ce links du système irurnu n il a ire de l’ organisme. 
Celle recon nais s anve nieitru eu jeu plusieurs types 
de cellules. les I y mpboey tes H et. lés lympiioey* 
tes T, dont l‘ activité contribuera a détruire les 
mie ro -organisme s et à assurer la guérison* 

3.5*1* Mécanismes non spécifiques 

3, 5 JJ. 8a rriére eufan êo- rît uq u euse 

Lu peau olïre une centime résistance II P infec- 
tion- ûe par sti structure île tissu épilhéhah grâce 
liux couches de cellules kératinisées. a leur re rit ni- 
velle ment permanent par desquamation et à F éli- 
minât ion mécanique de imites les particules adhé- 
rentes, elle joue un premier rôle de barrière 
passive. Le i réactions sébacées (acides grasf et 
sudori pares (acide lactique) onl un effet bacleri- 
c de qui complète efficace menl F effet mécanique. 
En tin, les bactéries commensales de b peau, ou 
résidantes, adaptées à leur habitai, empêchent 
]’ implantation J” autres espèces pathogènes spéci- 
fiques ou opportunistes. De plias, des éludes récen- 
tes om montré que lu peaujouaii m véritable rôle 
immunitaire notamment dans la maturation des 
lymphocytes T. 


Les muqueuses, en parfaite continuité avec le 
revêtement cutané, peuvent être d'autres lieux de 
pénétrât i on. La muqueuse respirai o ire, grâce aux 
cellules ciliées et aux cellules il mue us, assure 
l\mg lobe ment ei Fél imination de 4 M) $ des parti- 
cules inhalées. Le péristaltisme inlestinal* k flux 
urinaire. F écoulement des larmes surit autant de 
moyens physiques inhibant l ‘adhérence des 
micro-organismes aux muqueuses. 

Sur le plan chimique, on peu! évoquer Le P H 
gastrique qui stérilise le cou tenu siomaeal. le 
lyso/vihc des sécrétions nasales, lacrymales, sali* 
va i resel intestinales qui détruit le peptidugfyauie 
de la parue bactérienne. 

Par ailleurs. Lus Hures commensales naturelles de 
ces muqueuses assurent le maintien d'un équilibre et 
empêchent uni le pénétration et pullulation d'especes 
étrangères. 1 otite modilieaiiou «.le cet équilibre* en 
particulier par les antibiotiques. entraîne un dysmi- 
crobisme et la prolifération d'espèces pathogènes. 
Dans lu Ilote intestinale de l'homme par exemple., les 
bactéries anaérobies strictes qui prédominent 
(I0 M bactéries g -1 ) jouent un ride protecteur bien 
connu qu’un appelle de barrière, 

3.5. t .2. Réaction in flammatoire 

La peau ou ks muqueuses peuvent être franchi es 

la suite de lésions plus ou moins profondes : exco- 
ri a Lions, piqûres, brui unes, plaies, etc. Les bactéries 
parviennent alors dans le tissu cor j miel if cl indui- 
sent une série de réactions physiopathologiques au 
ii lvcîlu ce 1 1 ulai re ci t i xsul ai re dont I ’ e use mbk eon s- 
titue la réaction milan imatoire. Ce processus, 
connu depuis le milieu du xvin L ’ siècle, est caracté- 
risé par qu aire symptômes ; la rougeur, la chaleur, 
lu douleur cl F indu ration. 

La réaction inflammatoire débute avec l'agres- 
sion des cellules des tissus à la suite, par exemple, 
d’une plat$. L' altération de tout vaisseau sanguin 
entraîne le déclenchement du mécanisme de coa- 
gulation dont les principaux facteurs vont activer 
la réaction inflammatoire (facteur XII activant la 
production de kinines et l’adhésion des leucocy- 
tes ; thrombine favorisant la libération de séroto- 
nine par les plaquettes ; fibrine à effet chimiotac- 
tique sur les leucocytes). 

La libéral ion de médiateurs chimiques {hista- 
n li ne, brady kinine)., duc aux altération s ec 11 ul aires 
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par les bactéries, produit ensuite une vasodilata- 
tion et une augmentation de la perméabi Lite capil- 
laire des lissus régionaux, d’où la rougeur et la 
sensation de chaleur (,%, Vil. I ht). 

Le foyer infectieux est l'objet d'un afflux leu- 
cocytaire. Après a voir adhéré aux parais vasculai- 
res des vaisseaux capillaires, les leucocytes du 
sang (surtt.HU les poly nucléaires) migrent à travers 
les parois : c’est la diapédèse. La mobilisation des 
leucocytes se fait sous l'influence de fadeurs 
chimiotactiques d’origine microbienne {polysac- 
charides K leucocytaire ou sérique (complément! 
et de médiateurs (kinines). Les endotoxines exer- 
cent un effet inverse (chimiotactisme négatif) 
yÏ£. VII. H b l II faut noter qu’a ces plié nu mènes 
s ajoute une importante fuite des protéines plas- 
matiques conduisant à un irdéme qui peut occa- 
sionner des désordres physiologiques supplémen- 
taires. 

Ce conflit cellulaire el tissulaire, limité par une 
barrière de fibrine, donne naissance à un foyer 
purulent constitué de leucocytes mêlés aux tissus 
nécroses. La sensation de douleur est due à l'exci- 
tation des terminaisons nerveuses loco-régionales 
(,%. VU. fie). 

3. 5. 1. 3. Phagocytose 

La réaction inflammatoire assure la mobilisa- 
tion spécifique ou non spécifique de.s cellules 
phagocytaires. Elle constitue donc une étape 
indispensable à ta phagocytose, étape ultime du 
processus, de défense qui tend à la destruction de 
Pagres setir. 

Les cellules phagoeyi aires conipre une ut. d'une 
part et en priorité, les puly nucléaires neutrophi- 
les et, d'autre pan. les monocytes sanguins et les 
macrophages msn la ires du système rétiailo-his- 

t h ) l yl n i ni ijiiLicmphuycs nlveotuircH du poumon. 

cellules de KuplTcrdu foie, imicmphages de la rate 
et des ganglions lymphatiques). 

Le phénomène de phagocytose comprend plu- 
sieurs phases tfîg. Vif. 12). 

* Phase d’adhésion. À l’origine de cette étape, 
plusieurs facteurs complexes : aitniction cellulaire 
liée aux charges électriques membranai res, facteurs 
eatiraed I u I a i tes (corn plemeiu, opsnni nés } . i .es ce I - 
Iules phagocytaires émettent des pseudopodes (leu- 
cocytes) ou des voiles cytoplasmiques (maeroplia- 
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Fitjure Vit. il - Réaction inflammatoire, 

a : vasodiiaiaiien. rougeur, chakw ; 
b : diapédese ; 
e ; tumeur doileur. 

gfsi qui assurent le cuiituel avec tes particules à 
ingérer. Le rôle du chimiotactisme et de l'immuno- 
adhérence est sans dou te, ici. prédominant, 

■ Phase d 'Ingestion. A 3a suite du eontacL les 
membranes des cellules phagocytaires englobent 
la particule étrangère. fusion tient autour d’elle et 
tonnent finale] tient usle Vacuole complètement 
close ou qui la lient prisonnière. Teste acte, ire est 
favorisée p«r le ecuii pic ment cl les opsonines, 

* Phase de digestion , i .es lysosomes pri ma i t es 
(sacs d’ enzymes des granulations) de la cellule 
phagocytaire migrent puis viennent s' accoler à la 
vacuole en y déversuni leur contenu enzymatique 
(pour former un phaftolysosome ou lysosome 
secondaire). Cette phase est visualisée par le phé- 
nomène de dégranulai ion que Ion peut meure en 
évidence au microscope, les lysosomes étant neu- 
trophiles, Le p H interne acide des lysosomes (de 
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iuJïeurv. un assiste ü. F -apparition de pruléinex tütiuniques; 

nL- G), diilmiHjn? lu miMTihriiK, cl d'en/ymes i lyso- 
ivmci) i spécificité antiporidtalc. 

&iuls le meilleur des cas. Le processus infectieux est enrayé 
13iu tfc sLmCtÉuii et élimiri utLim de I ' agresseur. Le conflit n' évrs- 
lue pus Lu u jours jush) favorablement. Certaines thérapculi- 
(jucs peuvent durnnucT le nomhrc et l'aclivilé des leucocytes : 
d'auirçs inhihcri la réaction inflammatoire (gluencoriicoï- 
dcs i. [^sgcmncK encapsulés et cens qui synthétisent des toxi- 
nés empêchent la phagocytose. Les phagocytes, lorsqu'ils ne 
disposent pas des enzymes actives nécessaires. englobent 
l'agent infectieux mais assurent sa persislancc. son transport 
dans les tissus, éventuellement .sa multiplkalirm, ce qui abnii- 
i il alors 4 la meut cellulaire, Cette éventualité est le propre des 
agents infectieux dits inuskiellLilalres centime les mycobacté- 
ries,. les Brucelta t les Listeria* les Chlamydia, elc. Cependant, 
l'hole possède des mécanismes ete cuaitre-altaque j celle 
fatuité qu'uni certaines bactéries d’échapper à la phagocy- 
tose. Des anticorps circulants sonL capables de neutraliser les 
tmlnes. Une fois complexée à Fanlicoips correspondant, la 
toxine perd su faculté à diffuser rapidement et devient sensi- 
ble ,i b phagocytose, Par ailleurs, des haclcrks encapsulées 
.sont aisément ■■. capturées » par les cellules phagocytaires dés 
lors qu’elles sont recouvertes d’4Uiticorp&. Ce phénomène, 
nommé op^onkullon. permet une liaison bactérie-phagocyte 
grâce j des récepteurs spéc i Piques. Celle possibilité est polen- 
LiaJîsée parla présence de certaines frac lions du complément 
(C3fe Tuitammcnt}. 

Nous avons vu que l'adhérence des microbes aux membra- 
nes cellulaires eansttouttit l 'étape premifere de l' mléct ion f voir 
$ 3.3, L.lJ. Certains anticiiqiH peuvent t’empêcher cri rccou- 
sTiinl la cellule mkTobiciïnc d’anticorps (phénomène de rea- 
tt'iïÿi. comme les immunoglobulines tk type IgA. 


Figure VÜ.12 - Différentes phases de la phagocytose 
d’une bactiérie- par un polynucléaire. 

3.5 à 4,5 J jù je un rôle déterminatif dans la rupture 
des membranes lysosomiales lors de cette étape. 
Celte phase coïncide avec la mort des bactéries et 
leur* digestion y> enzymatique. En effet, les lyso- 
somes contiennent une grande variété d'enzymes 
(lysozyme, phosphatase acide, ribonucléase, glu- 
curonidase. galactosidase, üpases etc.) ainsi que 
d’ autres molécules bactéricides non enzymatiques 
(succinodéshydrogénase, lactoferrine, peroxyde 
d'hydrogène). 

Pentium çc processus-, il appareil une profonde modifica- 
tion du Tïiétüholismc de la cellule phagocytaire : augmenta- 
tion de la consommation d’oxygêre, de la glycoly* et du 
shu ut des pcnlovcc. Tout ccc i rondui L à jiccrallre la production 
d’ions supsioxydes afin de synthétiser le peroxyde d’hydno- 
gêne fH : n 2 ) Iniervenapt dans le pouvoir haeiéricide. Fnr 


3.5.2. Mécanismes spécifiques 

Ils peuvent être cellulaires ou humoraux. Leur 
mise en place fait appel à des- cellules particuliè- 
res, les lymphocytes, appartenant aux formations 
lymphoïdes et aux tissus du système rélicula-his- 
tiocy taire (rate, thymus, moelle osseuse, etc ). Le 
schéma représenté sur la figure Vif. i .f montre la 
différenciation qui s'opère à partir des cellules 
touches et qai aboutit aux cellules effectrices. 
Deux types différents de cellules lymphoïdes sont 
impliques, dans ces processus de défense : 

- les lymphocytes T (thymi (dépendants), 
responsables de la réponse cellulaire, activés au 
contact de l’antigène haçiérîen, ils libèrent dans le 
tmilieu des substances appelées lymphokines qui 
exercent une activité spécifique sur les cellules 
effectrices phagocytaires en les mobilisant in situ 
et en induisant un effet cytotoxique ; 
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Figure VI1.1 3- Relations enlre las deux types de réac- 
tion immunitaire. 

-les lymphocèles lï (bursodépendants), qui 

sont les précurseurs des cellules productrices 
d ‘anticorps l plasmocytes). 

A lu suite d’une stimulation primaire d'anl (gè- 
nes, les anticorps produits pur Les plasmocytes 
apparaissent en 8 à U) jours dans le sung. Ce sont 
les IgM dans un premier temps puis les IgG. En se 
combinant spécifiquement avec les antigènes, ils 
neutralisent le pouvoir pathogène de lu bue Le rie en 
assurant sa destruction puis son élimination, Leur 
mécanisme d'action est très divers. Certains, les 
antitoxines, neutralisent les exotoxines protéi- 
ques ; d'autres lisent le ctmiplûment et induisent 
ta lyse de La cellule sensibilisée t d’autres encore, 
tes opsonines, facilitent la phagocytose, etc. 

L'élaboration des anticorps est modulée en 
fonction des stimuli (fig, VU. Ne. 

— après un premier contact (fîg. Vfl.Nai, on 
parle de réponse primaire ; les anticorps sont 
décelés à partir du cinquième jour ; leur taux est 
maximal vers le quinzième jour : 

- après un deuxième contact (fig. VU. Nbi, on 
dit que la réponse est secondaire ; l'augmentation 
est ptus rapide et plus intense ; 
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Figure VU. 14 - Mode d 'apparition dûs anticorps.. 


- à la suite de stimuli successifs et rapprochés, 
on obtient dans l'organisme une hyperimmuni- 
sation ; la réponse est de plus en plus forte mais 
elle atteint un seuil maximal fjig VU. Ne}. 

Les réactions immunitaires peuvent être renfor- 
cées pur différentes substances qu'on appelle des 
adjuvants. Ils sont de nature minérale (hydroxyde 
d'aluminium, phosphate d’alumine), bactérienne 
{BCG)ou huileuse (adjuvant de Freund). Ils retar- 
dent la résorption de l'antigène et amplifient la 
réaction inflammatoire. Inversement, certaines 
thérapeutiques {corticoïdes, antimitotiques, glo- 
bulines auti lymphocytaires) utilisées en cancéro- 
logie ou en transplantation dépriment l’immunité 
en agissant sur les lymphocytes T. Elles font le jeu 
des infections opportunistes. 

Ainsi, dans la réponse immune, les cellules 
lymphoïdes B et T sont engagées. La reconnais- 
sance de l'antigène est un événement ponctuel qui 
doit cire amplifié le plus rapidement possible afin 
que les deux stratégies de défense, anticorps et 
immunité cellulaire, puissent s’exercer avec el’fi- 
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micf obtenue et lu L-f>lL>nisiLiiiin de b pomi veineux al tente 
dririsRTiL ra;i i - -.1 1; .v .1 un caillot serieint yJlKrenl uhmmbo- 
plltéhitejqui, CIW r'fjijimi L iitiLnl. libère ItjihoIciïk ni <M massl- 
^içnwiif Içs agents inCcL'lieiut (j\g. VU. 15 ), éte imteaiiLhnié fiît 
Je [mtprc des septicémies à Staphflwmetiii, » pncimnv,Msjue»i 
et il StrvpitKtxa*s. Il pctll èm; rïikiUlUV avec certaines eiiré- 
ruhuvtérte!, tl des iinüdîubies. 

- Septicémies ii point de départ lymphatique. LVkki- 
pic le plus [teirionstrjlil est celui de III lièvre typhoïde. lût 
]Xinc d’entrée est. ici . di yestix e Les biifi I les o phiquo , apuS 
ingestion. Imversunl unis lu léwi Ja muqueuse udesliitaiie. Us 
vim? HiïrêriS par les jtanglinnv lymplmikiue» mévente riqties 
dans tesqueSs ils se midliplieitl avant d'êlie cieseTses iiVee l,i 
lymphe dans le sanj! (.mutant. La fièvre typhoïde iM dcHie 
d'jihnnJ une hepcieêmic d'imp ne lymphuLiqufi. L'elul sepli- 
eeimqueel U lilteriiliuu de rendntuAiilu iliitmWtfanc icndctll 
compte de lu sy RipLomutoloe.ic : fié 1 , re, spLéiînmeeuhe. 
Liiches rusées lenticulaires. elE. L'action de ]’eïKimtu\ i lie sw 
les centres neuruvé^eLiU i l's du troi - icine venürku le e s pltquc b 
tupJKjs léuilde torpeur). le dérèglement thermique, le mïfc:ip- 
hus Litnl io-vaseulai re. 

* tindocanlil», Les germes, souvent peu v i niJcms, se 
niultiplicnl durs les vécélàtnuLs endmriijdiuquêi pour se dis» 
porter ensuite ihin\ La cirai lotion. I .;l grelïe m:...L- mjr km il 
partir d'une barte-r énsle latente d'nrieiJIé diverse {urinaire, 
dentahe. pharyngée L'eiuWiude. iilteré par une matiulie 
■ptêneurc telle que ïhuiiiulisine fttliCutaire iuÿiL îithémnlÈ. 
etc . l 1 * institue un icmmi d’deelmn pour la mul«iplie.»iioii 
pennes. La t'aLhle virulence de ces derniers explique le carac- 
tère exceptionnel des loyers suppuiifs seconda ires. 
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Figure VII.15 - Septicémie ttiromtrapliléliïtique, 

a : anvahissErtiEnt Ues bactéries clans le Ihrufribus ; 
b ; fragmentation en mcrolhnombus par les enzymes bactérien- 
nes et départ vars la ckcristkw. 


C ennuis germes peuvent .iUSsi se eielïer sur un enduviiido 
---. i i i ■ i . d'dü l t i dislirKlion classique enlre les eiiducarüilcs 
tri^iùN it germes pyogènes L|ui s'implantent sur un eraJoeiirJe 
vu in et Itüs endocardites stibiliilPëî cm lentes [maladie d'f'Jslerl 
à.Srr. rrrii/mv uU ri d'autres pennes ■ ; i ■ templiqilfnt uneéur- 
dkifKithte finies ist;mlf. 

3,6-3. Principales infections 

3.6,3. f. infection due à te multiplication 
des germes 

Fl 5c est provoquée par des rlHcro-oj'gUili Mlles 
qui agissent par leur seul pouvoir îiivuhlI. comme 
Sfr. pfieunumiar, L' infection à pneumocoque pro- 
voque la pneumonie lobai re franche avec fièvre, 
douleur pleurale aigue et frissons. Celte palholo- 
«ie csl la conséquence du dévdâppenicnl rnicro- 
ftien. lui-même dû à la production d'une capsule 
qui empêche ou retarde lu phagoeyiose. D’auto 
infections sévères simi dues â un processus de 
multiplication : le charbon titulmida. formes 
sporulces "cnninant in vim et se muLiipliatil dans 
lu rate), lu peste { Y. pesiis). Je s sirepuicuccies 
(i'fF-e/Mfjfomt.v à streptolysines. streptoki rases, 
hyuluroriiduses...), les ménirgcK.’tH.'eies (< \W.s.h j - 
riif 

3,6.3. 2 r infections dues à des ioMinm 

• TûxMnfcction. La pathologie des infee lions 
àeuruclère toxique csl essentiellement lieu à la dif- 
fusion d’une lu* inc produite par des micro-orga- 
nismes se développa ni dans I* organisme. 

Le létarosen cm le eus typique lié à lis souillure 
d’une hlessure. souvent minime < écharde), par 
CI fi'hmir A]>rês incutialion de 3 à 1 2 jours appa- 
raissent les premiers signes cl iniques (contraction 
douloureuse permanente fies muscles de la motri- 
cité). La toxine a été véhiculée par le sang et agit 
sur les synapses des cellules nerveuses. 

Ci. petfrmgem est l’ agent d’une gangrené 
gazeuse particulièrement sévère, L'infection se 
déclare soit à la s lu Le de blessures profondes 
souillées, sms lors de vtscéntes. [.'agent patho- 
gène est à la fois virulent ci loxigcnc. La virulence 
du germe lui permet de se disséminer dan* I orga- 
nisme jusqu'au stade de la septicémie de type 
ilirmtibtieiiihoJiqne. De plus, la terme niai ion des 
glu eide s avec production de gaz accélère là, 
nécrose des i issus ce qui favorise la dissémination 




Tableau Vif. 11 - Les maladies infectieuses en France en 2DÛÛ, 


maladies 

Momhres de cas 

décès/an 

Porteurs 
ou infectes 

Grippe 

S, EL mil] Loris l'hiver 1 999-2000 

l 500 



2 millions, l'hiver 200Ü-200I 



Hépatite B 

20 000 

1 000 

100000 

Tuberculose 

6714 

670 


SIDA 

1 700 

600 

22 5ÜÜ ci 24 &DÛ 

Paludisme (ca*. importas) 

7 127 

15 à 20 


Méningites 

551 

56 


Listériose 

220 

50 



du germe. La production de toxines gomme la 
tux ine t à actî vité léci tli nias i q ue. ou. au x propriétés 
hémolytiques et nécrosantes, entraîne une toxé- 
mie grave. 

La diphtérie est un autre cas de toxi -infect ion 
qui avait presque totalement disparu dans lus pays 
développés mais qui réapparaît en particulier dans 
les pays de l'Europe de l'Est. C. diphteriae en est 
l'agent responsable. Son pouvoir est d’élaborer 
une toxine sécrétée au fur et à mesure de sa for- 
mation et qai va bloquer les synthèses protéiques 
provoquant la mort cellulaire. 

■ Intoxination L'intoxination peut se définir 
comme étant une maladie liée à l’ingestion d'une 
toxine bactérienne. Tous les symptômes sont dus à 
la toxine sans qu'il y ail besoin de la présence du 
germe. 

Ci. buiulimtrn est te représentant le plus redou- 
table des intoxination* car le plus souvent monel- 
I ,e botu l i snte . succédait t à V abso rprion d'ali men ts 
renfermant la toxine élaborée par ce germe 
(notamment des conserves mal stérilisées et des 
produits de charcuterie), est caractérisé par des 
paralysies flasques et des troubles digestifs. 

Si uureus producteur d'entérotoxine, est le cas 
le plus courant, de nos jours, d’intoxication ali- 
mentaire, souvent collective. Les staphylocoques 
entérotoxiques sont souvent présents dans les pro- 
duits alimentaires en pu lit nombre et sont sans 
inconvénients si les aliments sont consommés 
rapidement ; si les conditions de préparation ou de 
conservation permettent leur développement pen- 
dant quelques heures (rupture de la chaîne du 


froid), il y a production d’une toxine itiermosta- 
ble : une cuisson éventuelle détruira les germes 
sans dénaturer la toxine. Après le repas, la toxine 
agira sur des récepteurs neurovégétatifs mésenté- 
riques, provoquant brutalement, 3 heures plus 
tard, de violents troubles digestifs qui disparais- 
sent aussi brusquement moins de 24 heures après. 

3. 6. 3.3, infections mixtes 

Comme leur nom l’indique, il s'agit d’infections 
à caractère à la fois invasif et toxi gène. 

Les infections staphylococciques en sont un 
bon exemple. Elaborant de multiples enzymes 
(coagulases, fibrinolysirves, hyaluronidases, p-lac- 
lu ma se s. . . } leur assu rant un pou voi r i nvasi f i m por- 
tant, tes staphylocoques sont également toxi gènes 
( hé moly sinus, leucoc id ires . . . ). Ceci peu t conduire 
à des affections localisées (furoncles, abcès) ou à 
des infections plus généralisées (.septicémies 
thromboemboliques ou vasculaires, endocardites). 

l-es salmonelloses à S. typiii ou paratyphi a, b 
ou c, regroupées sous le nous « fièvres typhoï- 
des. », se caractérisent aussi par ces deux aspects. 
Provenant. généralement d'une eau contaminée, 
les germes sont ingérés, se multiplient dans 
l'intestin, traversent la barrière intestinale et 
gagnent les ganglions lymphatiques mésentéri- 
ques qu’ils colonisent eL de là, passent dans le 
sang (pouvoir invasif). A ce niveau, ils élaborent 
une toxine irritant le système nerveux végétatif 
(pouvoirtoxigène). Tout ceci se matérialise parmi 
élut septicémique, des vomissements, des diar- 
rhées. des atteintes du trac tu s digestif (perforation,. 


hémorragies) et un état de prasl ration particulier, 
le ■« tuphns >►. 


3.7. Épidémiologie 

Les maladies înfeciiieuses ont un comporte ment 
bien particulier. Tantôt elles- se répandent comme 
Un t'eu de broussailles dans b ptspulaiion d'une 
région, d’un pays mi d'un comme ni. puis régres- 
sent et disparaissent. Elles se manifestent sous 
forme de poussées soudaines et aiguës qu'on 
appelle épidémies. Telles sont celles de peste, de 
choléra, de typhus qui ont ses à au cours des siècles 
et qui ont très souvent changé le son d'une guerre, 
modifié T histoire d’un pays. Tantôt, au en nt ni ire, 
une très faible proportion d'individus est atteinte, 
maintenant en permanence le loyer infectieux. On 
dit que la maladie est endémique, tes maladies 
que Ton contracte dans F enfance. lelLèi ia rou- 
geole. la scarlatine, la coqueluche, etc., en son l des 
exemples classiques. Tam ni, enfin, la maladie se 
manifeste sous forme de cas isolés, spu radiques. 

Pourquoi en est-il ainsi ? Pourquoi, dans certai- 
nes circonstances, existe-t-d un équilibre entre 
F agent pathogène et une population, et pourquoi, 
dans d’autres, les individus sont-ils atteints en 
masse ? Quelles sont ces circonstances, 7 Une 
observation attentive des plie im mènes montre que 
l'apparition d'une maladie n'est pas conditionnée 
uniquement par l’agent infectieux et Fhôle niais 
aussi par tout un ensemble de circonstances qui 
tende ni îi la favoriser OU à F empêcher. 

3.7.1. Mode de transmission 

3. 7.1.1. Contac f direct 

Les maladies Lrjici- nLi-,u-- par çunl.n."( (Unes innl:idiic<; 
sc x uel lemanl liansrnissiblcs ou VIST) son} partie ulLèremenl 
répandues lLc ros j i'ili H ltes se muni testent smre tonne 
d’n Icifracj mts qui Mêgeitt la plus souvent ou nlvctui de L'apfa- 
m i I gen iiaE. 0 irntit piindpalemrm de la sypli i I fofflrepmrwu; 
du clumcre mou 'H. émwyi), 

Hl]es s'exprimer.} également parle:, urétrites «jiii stiruen- 
reri quelque* junra opfês. le rapport scsoe! et qui se L-nnn ié- 
riscnl pur un éuLWL|er.ienit pu mien de l’ urètre et -.les douleurs 
il In miction. le jiomviKiueei les OdomytHm- en vont les prin 
eipnox ireents rvsponsiihlc*. 

Dans d'autres tan. le contact est simplement manuel : la 
tularémie, maladie des ningcuTS soueajiC'sel des lièvres, pcul 


eue Wiiiwnise directe nvcm su chasseur p:u le «ul enriaet des 

mains. 

On pcm nusfi Rutger dans cette eaiçjsine les infittiuiisani- 
sécuti vi- s :j hi souill une d’iutr pluie ■ Files sont Njn jolies lorsque 
les microhes inlrnduils sunl des sapruphvks de la |feau» Elles 
sont au contraire sévères si les ploies (airt pml'undcs. el si la 
eumaminatinn esc déterminée pur des rifxstritliuHJ LoxipèflCS 
(("/ jucrf inscris. 0 , fûstofyikiim, de. u trouvant un milieu 
anaérobie idéal à leur diHfloppcmcm. ou pur (ï. mmi. 
J’auenl du Lièleino*-. 

La maladie ehiirlnm nruse peut êne transmise, séton un 
ir.jLimtsniL’ analogue, des animaux infectés à F‘ homme pai 
l'imïLilI (Üreer. Au point île pèadmaion. te plus, sauve iiL une 
ei ni pure ou une en Montai !■ liée, iipparail une prinin-mréctmn 

i HJ •.tlàll'-.l'i; d " irUvU I.;. m , 

Les tan ci' nicUarles de hilhar/ies I lureoccrcairés) penè- 
n v ni du ns l 'oppornsnie Im ma mparn rie 1 1 anseuîanée k >rs d ’ un 
bain en euu aniUiiriiuée. 


S. 7. 12 . Voies rêspira tOitSS 

Biles joue ut un n"de prtmumliy! dans la triiiisimssion d'un 
gr.md nombre Je maladies infectieuses. LThnnmé. ni Um>- 
-vinil. en éternisant ou tout s impie me ni en paikmt. dissémine 
daiLs F atmosphère en\ in.uinanLe un nuage de imuUeLelles 
m ulo- prolé iq ur s prm cn.int Je ses sée réLmnx buccales t pouL- 
iclellcs (le Ftluggei, te-, ÿoutrekltes contiennent d' innom- 
brables irticro-iirpamstnes vivante qui vont se maintenir en 
suspension sur trui% ‘support? prend iniques ou sw les poussiè- 

res de l'ai un isphéie . I nu ni I -.si i m pa < les ;déi i >sol s pi m ■ 

loi i es explique IYmii-iiic iliftitsiûii d'itfl giand nombre Je 
maladies : lübcneukteè. diphtérie, coque lue lie. fvste pneu un i- 
niqoe. me itine ne ccrébre -spinale épidémique, aucunes, ete. 
t es infec lions des voies respiratoires supérieures d'ormi ne 
viratè lello que la çrippe s-u k b,in,il rfmme ^i^ , cerveau snul 
transmises de cette îmmiéce. de mime (|ue les Lnu’iltons, lu 
n ni ce-. île. la vanole, la pôlioniydlite, elc. On petit v assimiler 
lc> ctiîilajui liai ions par des speués à'Âtpi'rRifïux, Je 
Ca atbitwu du d' autres Brtjncuriyie&ta. Er 1Ç76, i J-’h i lodcl - 
plue, liilv maladie i ni ee lieuse mcoimue trappe les parti ci paris, 
d'une réunion de vêlerons de l' armée américaine, tire nou- 
velle bactérie, tjegiirmtb est déleelée dans les 

circuits drclimatiulion de l’hQfel où a eu lieu la réunion, 

D’aulm épidémie? (rhinite?, sirusitc?, asthme, etc. i nm 
écL^ieerik-. a la reprise du [rac.nl. voit le [ur^ii ssulau retour de 
Vilc^msS. l/miy:riL- (II- ols p^rbulç^i^ piLOÎL iil def w|»iTl|.( I- 
setifx et tles humiditrOiiieuR utilises dans les toeimK pTOft-s- 
sjonncls 


3 . 7.1.3. Voies 


Certains micm-orgar renies contaminent l'individu par 
xoic huLcate lorsqu'ils sont int'érév as ce i euu uu les aliments 
pollués, t els sont les agents de lu fièvre typhoïde. de |j dysen- 
terie. du choléra, des mluuiicatiLUis al imenlaires, de h disto 
matuse { f-cwt itAu hepalirti Jet l'amibiase f f-Hiitmcn lw iré.'-erj ■ 
Tfritir}. Je 1 ascaridiose, Jn ténias: s. du syndrome de htruf 
ntréfmv vi-céral, de PlmLilidose et de 1'ècl’imscni.cose. -et 
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population isolée géographiquement, une épidé- 
mie de rougeole s'étend propresui veinent i\ unis 
les individus sensibles quel que soit leur âge, 
L’iuununilé conférée par la maladie est de très 
longue du nie, elle s'installe dans la population ei. 
à un moment donné. lit rend Loin II nient mêsislasllc. 
Le nombre d’individus sensibles esi donc nul à cei 
instant i il augmente à la suite des naissances 
jusqu’à ce qu'un nouveau contact, apporté de 
l'extérieur, déclenche une deuxième épidémie. 
Celle-ci sera d'autant plus large et plus «rave que 
le temps écoulé sera long. L’épidémie des îles 
Eérué. au nord de 1‘ Écosse, qui sévit en 1 846 en esi 
un exemple démonstratif : ions les individus 
lurent frappés, sauf les sujets âgés qui usaient été 
atteints de la maladie 60 ans plus tôt, Dans de teil- 
les circonstances. Lu. gravité de la maladie est 
exceptionnellement élevée ainsi qu’en témoigne 
le taux de mortalité, qui peut atteindre 25 4, 

Au contraire, dans la plupart des pays en com- 
merce étroit les ans avec les autres, la rougeole 
sévit à l’étal endémique, réapparaissant tous les 
ans ou tous le s deux ans chez les enfants sensibles, 
lorsque leur nombre atteint an certain niveau, 

La notion d'âge est souvent étroitement en rap- 
port avec Tétai d'immunité- L’exemple de la polio- 
myélite pourra nous en convaincre. Dans les j*ays uii 
l’hygiène est peu développée, les individus dès leur 
naissance sont en contact permanent avec Les virus 
responsables. A ! âge de 4 ans. tous ceux qui ont 
survécu à celle atteinte possèdent une solide immu.- 
n ité. Lu revanche, dans les pays oit T hygiène et le 
niveau sanitaire se sont constamment améliorés, tes 
sujets rto subissent pas î' «grevé un continuelle des 
viras et ne s’immunisent pris. S’ils entrent en con- 
tact avec eux lui cours de l’enfance, à T adolescence 
ou a l’âge adulte, ils font alors la maladie. 

Un uulre exemple, celui des gasiro- entérites 
infantiles, clous montre encore l'importance du 
facteur âge. La quasi ■totalité des sujets atteints 
sont des nourrissons de monts de 1 an. Les pho 
exposés ont d® 15 jours à 3 mois. Ici. pourtant, on 
ne connaît nullement; les raisons de celle sensibi- 
lité particulière. 

3,7.2. 2 , Agen t infec tieux 

On ;t supposé, durant de longues années, que la 
progression d’une maladie et son caractère de gra- 


vité dé|icndaieti( de 9a virulence de l’agent infec- 
tieux. Celte si ru le nee aura h été modifiée, aggra- 
vée ou atténuée, selon les contacts de l’ agent avise 
l'hote, El Ton a recherché,, pour .s’en convaincre, 
îles tests de virulence soi! in vitra soit in viro sur 
des animaux dé laboratoire susceptibles d'établir 
cc parallélisme. Les résultats ont clé très déce- 
vants pour ht simple raison que le pouvoir patho- 
gène se muni l'este sur un terrain, en l'occurrence 
l’homme, et que uni loir se référer à l’animal, ou 
plus encore à un lest biochimique, pour le définir 
est une altitude u priori critiquable. 

F.n revanche, une notion est claire : celle de 9a 
grande mutabilité de certains agents infectieux, 
Elle joue un rôle primordial dans l’éclosion et 
l’évolution il une épidémie. L’exemple de la 
grippe est. à cet égard, significatif. Depuis | d 18. la 
jteipulalioii mondiale a été successive me ni atteinte 
par de h virus grippaux de types antigèniques dif- 
férents. appelés A. Al et A 2. Llle a acquis une 
solide résistance vis-à-vis de chacun d’entre eus 
car T immunité conférée pur Tinfection es? spéci- 
fique du type antigènique en cause. Il semble donc 
que le dédCnçhemtnE d’une épidémie ou d'unie 
pandémie grippale survienne à la su île d'une 
mutai ion du \ iras sers un nouveau type antigèni- 
que vis-itevix duquel la population n’est pas encore 
immunisée. Ce mécanisme explique la difficulté 
du mise en (cuvrc de moyens prophylactiques spé- 
cifiques puisque, à chaque occasion, c’est nu nou- 
veau type tic virus qui est en eau se. 

3. 7.2.3. Varia tiens géographiques 
et saisonnières 

Certaines maladies comme la fiés re typhoïde, la 
tuberculose, La coqueluche, la rougeole, La grippe 
et la toxoplasmose sont mondialement répandues. 
f>’ uniras, lui contraire, semblent se circonscrire à 
des foyers géographiques localisés à partir des- 
quels elles essaiment en poussées épidémiques. 
Le clioléra, par cxeii iple. est une maladie essen- 
lieNemeni asiatique, qui a pratiquement disparu 
du monde (K/cidenial depuis 1922 ; elk" renaît 
depuis l%l <7 L ' pandémie) et cherche à s’implan- 
ter. de ru ls jours, nu Moyen-Orient et thaïs il ne par- 
tie du pourtour méditerranéen. 

L'infection lépreuse s’étend aux seules zones 
cqu ute teia les c L tropic a les. Le t rue home t qu : allé i il- 



dïBii plus, de 500 mil] ions d’indi vidu»„ est particu- 
lièrement répandu dans les régions chaudes ei dés- 
héritées de l’Asie et de l’Afrique. Le paludisme 
sévit surtout dans les pays pauvres el est particu- 
lièrement grave dans les régions tropicales ; 
i’ amibiase se rencontre essentiellement entre le 
40 e de latitude nord et le 30 ° de latitude sud, La 
bilharziose existé à l'état endémique en Afrique et 
en Amérique du Sud, dans l es régions tropicale» et 
équatoriales. 

Nombre d'infection» se manifestent avec prédi* 
I action au cour» de certaine» saisons. On sait très 
bien que Ses maladies dites de I enfance telles que 
la scarlatine, La rougeole, la rubéole, la varicelle et 
la coqueluche surviennent essentiellement pen- 
dant l’hiver. La poliomyélite, au contraire, sévit 
tenue l'année sous les tropiques, en été et eu 
automne dans les régions tempérées. 

Les maladies transmises par tes arthropodes 
sont évidemment le» plus soumises à ce facteur 
jidisounier. Leur éclosion dépend avant tout du 
cycle de vie de l’inseelc vecteur. 

D'un point de vue général, eu favorisant lu mul- 
tiplication des micro-organismes dans les milieux 
extérieur» il l'homme, comme l'eau, ou dans les 
substances alimentaires, comme le luit, le temps 
chaud contribue au développement des infections 
intestinales. 

3,7,3, Irtfêctiorts bactériennes 

3. 7.3.1. Tr3ns:mts$ion par voie respiratoire : 

la tuberculose 

Maladie mondiale, la tuberculose sévit surtout 
dans les grands centres surpeuplés, là où le niveau 
de vie est peu élevé. Elle est due essentiellement à 
M. tiibrn \thpî\, réieilk tuberculeux humain, plus 
.rarement ù M. hovis. bacille bovin, exceptionnel- 
lement a M. uvittm, d' origine aviaire. 

Bien que le buullc tubctculciu puisse se mutti plier dans 
mus les tissu*, rf ^ fixe de piéfcirencü au ni. wea« des paumai!* 
C’âSI là qu’il détermine Li |ïrimo-infectii r I i.l"oi -_".i lou qui 
se cicatrise naturel Itriiienl dîinv la majorité Jês Cm. La liiher- 
vuluxé puirntmairt: sunient suit à la >ulLc de l'ejt LeiLsiuft de 
cette lesta», suit à la suite d'une réinfectLun. Lite est c-uruUé- 
riséepar Je dévelupipemeuLdC Luhencu les [Mllmunaires, fuytiS 
iniecLicu» etituurés parut» iKsu de reactamdc l'hfue à l' infec- 
tion. tes tubercules, en. s'ouvrant. libèrent dans les hrctnclies 
Je grandes, quantilc'- Je bacilles qui sont rejetés par les expec- 
lcrjtLurs el peuvent contaminer d‘ autres indu idus. 


Le mérite revient à Caltnelleel Guéri u J’avoiï ainsi pi épure 
tMie souche dénuée de pouvoir jïallLu^ërte. Leur sjccir, le 
BCtr f bacille iucriEi). est tarpemem utilisé en. 

Rumpc el clans, de nombreux aulres pays, Les civquctcs 
médtoo-wcmlcs oui amplement démontré son ffïicucité et 
sort innocuité. 

U tryjfcmcnrdc la iithereulnftc pulmonaire fait appel :t un 
nombre très limité d’agents. ehimiolhcrapv*utit|iie» : ce sort 
principalcmcnl la strcplomycine, I ' hydnizidc de l’acide ntco- 
tinïquc UN H), la riliimpicmc cl l'élhanihulnl. É-ltant donné le 
taux de mulaticuL élevé el le risque de sélection Je mutants 
résistants, il es? indispensable d’asMsdier au moins deux anti- 
hicïlirjurs jl 1 1 fs. 

De rîLHiLbreuses autres infections slhiI transmses par voie 
respiratoire : la diphtérie, la mèninitil: épidémique à menin- 
pocoque. la, pneumonie. La coqueluche, les angines à strepto- 
coque, I .i KL'iif I aline. 

3 . 7.3.2 , Transmission par voie digestive ; 
le choléra 

DeuSt espèces de vibrions sont pathogènes pour L'homme : 
F, t'Jw'dcrWi'el F tfwkrarEIToir. Ce ;xvu liés bacilles ù Grant 
négatif caractérisés at-unl Lnut par leur morphologie en vir- 
gule. Le chuléra avait pratiquement disparu du munde occi- 
dental. C'Ht une maladie essentiellement as:alu ,i =e- et plus 
socialement localisée duils la jiéiuiisule indienne. Depuis 
1961, pne d L'ai né d épidémie* nul ; ■■■■.:■ i pfk iiiiivqiiift; à 
partir d'un loyer induites ien . L'épidémie du Pérou en ï V90 
semble marquer une recrudescence. 

Le Lubleau clinique de La maladie est celui d'une diarrhée 
rebelle due a une îmtalinn cxlTëme de la muqueuse i nto»ti ■ 
nale. 1 x:s seller - en eau ib m les vomissements ci un* dés- 
hy-dmarinn intense constituent U*» aulrev >ipts cnrunclérlsli* 
(pes, Le i.i. n ■’■ '■■■ ni doit donc chcrctier cri premîeï lieu à 
rétablir l’équi libre élecli oblique par perfusion intraveineuse 
lIc sol ai ions sali lies. I .es ara ibim ique* ne ji niera ici <p ' un iffle 
secondaire. 

La lui le eomre le choléra doit s'exerce rpai une information 
du public SUY Ifts mesures génér-di"-. d’by^itne cl parla Vfi£- 
ânation imposée par le règlement sanitaire international. 

[.es saliiumcllnse», la dysc-iiLcne bacillaire. les paslro-enté- 
ri ifs infanti les ci la bmcellusé \< mt d autres e.seiti pte s d' in fec- 
titms dijre-nLivTK. 

3. 7. 3. 3. T ransmission par con tact ; 
la syphilis 

L'agénl icsptm>aMe de lu sypliilise^l un spirochète. Ire- 
ptmrmci pülhzlitm. La maladie sc présente seulement ..La a s 
l'espèce humaine. Lninsiriise pariontacl sexuel uu tucure de 
la mère à l'tnfanS au enura die h grossesse par infection Irans- 
plucenlaire (sypJiilis congénitale j. Ole évolue en Iroi* 
étapes : la syphilis prinwire eanKlcrisée pjir le développe-. 
mi-nl d’un chancre eontc-nunl littbi luelbnréitt des trépuné- 
iv.e- ; i.i st pliilis seetmd.iirt- .i.i enurede laqibelle apparaissent 
des Lésions cutanées sur l'ensemble du corps : enfin la syphi- 
lis tertiaire qui se signale par b jtravicc îles Lésions el une 



allé nie du système nerveux L-u-iiLrzjl (paralysies progressives.) 

cl lI i_ muscle eandijqîu;. 

Les ,.nt hc-lk.ncs et siirtiüil tu |vn:L illmr. Irés active Mir le 
incponéme. oui requit considérablement la morbidité «3c cette 
infection dans nos pays. Uik* nJénkkscence muaNt? a pum- 
LojiL Marqué la demiérv difeenuic. bile cm Une. semble- a- il, à 
un excès de confiance faite aux antibiotiques et corrélative- 
ment tut relâchement des rm^ lires prophylactiques. 

Le cadre des mu ladk^ m'mjcI k-mc ni I niissniissü IiIk i, MS I i 
Knd&s'élargifdc nos jours. A côté de la syphilis a de Lu jsonn- 
cotcie l'blerworriiga'). Oti observe Je plusea plu ‘■des infestions 
urogénitales à Chlam\dia nu à il:;--, j' a-r luréoplasmal. 

5 . 7.3,4, Transmission par piqûre animale : 

(a peste 

I j.v:i: respira sable es!: K pesïïs, un petit hacillç à Ci ram 
négatif. Lf> pe% 1 c ol avant tnul une maladie endémique de 
n>»geur$ sauvages fmarmrmes* gerNltes-, écureuil*. tic,) 
[mnsiniM: au rai pur riMeiunéduae des puces. Ces mugeins 
constituent le reServmr du virus. La transmission albumine 
s'effaelnea la suite des piqûres de la puce du rai. L.es niicmbes 
Mini transportes jusqu'au x ganglions kniphiiiiques proches 
qui lugmonlenl de volume, s'enflamment el forment le 
liuhon . .eéitéi'iden'len-l inguinal. d’où te lîOfnsk pesté lushtmL. 
que. À ce stade, lés symptômes peuvent régresser et le malade 
guéri i. S'ar-eul. la teamére Iv mplratique e^i franchie el le 
germe pusse dans la eijiïLâSalion sanguine i peste septicémi- 
que h ou se fiscalise sut le poumon. déterminant inie binneho- 
pneuinome secondaire- En pétukk d’epidénïie, la contami- 
nai i in directe et masslxe d'homme ii biimitic p.u voie 
aerienne est fréquente C'est elle s| ni cause de la pe-jy pul- 
mura ire, lu t'ornie la plu., grave. rapide me ni niimelEe. 

les nnlibioliques Isireplnnueine, tétracycline) ou les s ni. 
fitnsSdç» lu Mises précocement ait cours de la i mihidi e sont efjfi- 
easv-s. L.e onriôle cl©. épidémies exige cependant des uk-mi- 
ies ek pré ventant qui itoweni ■. cxeiceren permanence vis-à- 
vis «lu léVixoii iiutiucl dm bacille peMemt lderulis.ii.iiri. 
drsiiiseelieiitiini i. 

les inieenons ruLeii siennes irtinsmi ses pur des iinhreip®' 
des vecteurs tels que poun, puces et tiques seul en neue aug- 
nwrîltut iisJl du liait -des voyagea (en [virlicnlief lIcs chiens 
eitlfliéites par leur maître en vacances t.. 

3.?. 4, Infections fongiques 

3. 7.4.7. Tran émission par voie respiratoire : 
tes aspergilloses 

Us aspergillose s sont des maladies cnsitiopi. dites sévissant 
chez les martini i k res I raie me nt chez I ' homme I . k s oi seau \ et 
lüs insectes- La plus fréquente et la plus grave est l'asper- 
gillose a 1 . iaiiL* due à A/imrrêflhHi Les spores inhalées peu- 
(Mil existe# ii l 'état saprophyte 2iu iti venu des vûies respira- 
toires s« pci -cure*. Pans certaine* drwnstiineés favorables, 
elfes vont prfdilëicT et déterminer des Lrvmhles de la sphère 
respiratoire. Chez l'homme. l'uspcrgiLItee à A humeurs' est 


I:l plus fréquente eL provoque également une fiutholugre rés-- 
fnratoire. 

Ltsti>pcTj;iltiiSL's suiil souvent des maladie:. pniféavionrieU 
tes. : pcmiqnkis. gTaineiiers, etc. t.a dépression ipimuni l aire 
du sujet favorise lagrelf'eel lu eroisMmeedu [wnisiic ; levano- 
UKd [es unuliimiL|il®s Ci ni i me tés cavités de tu lie ilIjIlk-.c pu I n i ni • 
luire ulLém-easéeuM; un les masses psendiH-LLUMOMléS piil- 
numaires ïrferosües des mineurs de charbon sluiL de s lieux 
d’éJeelion pour tedëvdopjxmicnl dès tusncurs aspergillaires. 
Sur le plan cfi nique un peut diîdnçuér : 

té' Nipergillam#*. vcriubks tiuwmrs développées dans 
des eir iies prèesistaulo. reapûnsables d'hémoitagies sou- 
vent giiofés. appitrai ssuiu. en rtmJioi; T1 i.phi lL - fonue d'mite 
image en ]*n.dot ■■ ; 

ks uspergilLiHc* diFTpses hriiiiéh«-piLliiïomtires ou 
pleurales. J' nMlime CI In hrunehite aspergillaire. 

la: ti'iuten'ieiii imlJiea] faii appel ii ilc-s tongicliles uisupies 
d'eificiwité Ji.nuéti«. L é'sérè^é ehinirgicak représcnk lé 
liuitéilIt-rH dé ehuis. 


3 . 7 , 4 , 3 - 


Transmission par contact ; 


tes dermatophytoses ou 


( 'e snm îles myensés supcrt’ickllffii tlucs II l'iLeCii»ufeeh;im- 
plglhcns L étal imipbi Ifs éi Wi âÈinokriqués. iés ikt mm i ifJiy ■ 
ies. l>'tîfi|liie rélluriénne, die» s^nr mes umiugiétisés Ché/ 
les animaux, elles sont désignées sous le terme « dartres ». 

J .'homme y est très réceptif el certaines des ikjnuLnpliy- 
toscs humaine» suri d'origine .iirinude. El fessiêgén! huhituei- 
kmeiil surliL tête mais peuvent ïuis^i intéresser le revéleineiil 
eiiLméloul eruier. EMles se mamle -iem pair lIcs plaipws dlier- 
l'es '.loin un ili-iiu.ené haMiuélleftiem rroisiypes : ks tetpea 

sèches j intl.itni)iii'ii.-.ii dfa.-iïn\ ëpiiantes « tmiditnt» ; les 
le i^ïtt su ppu 1 1;.:.- s à pi océssu s in flàmmaH 'ire pltl s ^ iole il L égn- 
k'inen i épitanii. -. ou I-. u itkiri les : les teiglwx l'ioiques 

fa- iraiiL'mf ni est esséinielléméiit chimique (pn ; piinîiimi'- 
iodées, ;l- ; L k- sülkyl ique, sets de cuis n- et de merci mf. qui 
soni des iwdiemfuns lîwflles. 4MibUithânp4é pur wi |éné 

TT5-I-' I elle le (faiviiuni: (U> I" gOséOlilIVÎTO? 


3. 7 , 4 ,$, Mycoses â mmntfcst&îbn diverse : 

tes cana'i doses 

Ces Lntéeiiùtis peuveiu aller du superficiel 'peau et 
ni ULjUéU -.e m a i'a -.L pticéti i ie. ttisd lera pl us ;u. i ica I ièié me el 

- la eanditlrise df> »nu» dljj.indï rs kU^tTieumN nu 
" mupiiL 1 surti.'ut l'réque nie chez le> x i Mailles, i ;u ufteele aussi 
les i rtamni ifèféS, Jon 1 TIm mime. cJkv. lesquels el le se dé s ek ip|X' 
éleflixeiuentdatis lu cavité bifcwdé. KtfeeslakwUfiniiéc i' Lu n>s 
laline par voie kieafe ou générale se h hi la gravité de I " infect n in ’ 

- lu candidose iIcü muqucuüUi génitales nu « muguet 
génital - ! tué! rite 1*1 Manite cttez l'homnié. vuEvo-vagiuite 
ehez la femme, ces inteeLii'nis si ml suivent iLkirigin® véné- 
Tieime. Le LriilemunL utilisé est egalement la nx sUdue : 

lAc*îmdldtwédf lu pruu el des mMqueufSi's.superFîeïet- 
Ifs qui. ché/ l'homnié. -.e injeiilcMé nous lorme d’éc/éma des 
plo nolammenl ■ 



- tes cïndiüum pruTunilév \ iseéraliîK, bnoncbo-pulmo- 
iiaires. ^rdiii-vasfuhiirtN ou cfiphnlo-iwjiiijgéc*. gui nsvë- 
îem un aspect ,LLKivis\iiïvtv Elles sont sotrent d' origine auto- 
gène pin Mtiie Je fautes thé&peuriqutss. Si le terrain est 
favorable, elles peuwiii évoluer en foinic septicémique 
.ci a u' 

\£ principal traitement esl ii hase d'anipVitêricineB pur 
vu 11 - iuLrjveii neu.se, 

3.7.5. Infections parasitaires 

3. 7.5*1. Transmission par voie digestive : 
l'amibiase 

C'est Uni - maladie extrêmement répandue dans les régions 
tropicales. I.ch mouvement» de pogsuLulion Kavcniscnl Min 
LmplanUticm dans Les pays tempe ni h sous forme de pci ils 
foyer* de cct-muc ion limites. L'agent responsable. t-ntamorhn 
hisitiivum, encore appcJc éysewrim, esi un pimcvaairc 
parasite siricl de l'homme «|u i se déplace par driiftsinn de 

pwuüopxlcs. Le cycle très simple de transmission explique La 
diffusion massive du panisiw. L’amibe, sous \« forme Mm# 
htii/j, pcnclre pur voie rligcvlivc jusLptc dans la houh- 
nuKjuaiMC intcsiinulc où elle sc divise par scissiparité, 
acquiert son caructérc hêmatoptuige et pmvot|iwdcs w Iccrn 

rions cl des abcès. Elle peut aussi accéder au* vàisscâü X et 
gagner (tes organes comme le fuie u.i le poumon où elle se 
rtniLLipli.il Snus lu tonne jpiûurffr. elle vil â la surface de Lu 
muqueuse cl donne unissante, apres plusieurs divisions, au s 
fcy ■les typiques a 4 noyaux qui représentent 1» l'amie de nfsis. 
tance du parasité et lismuchi la csinscrvaiion de l’flspüix. 

Lu dysenterie tuniiiii'inie est l'expression eJ inique ossen» 
Intel k de I* amibiase. El le est caractérisée pa rdcs tlou leurs @oJ|- 
tiquu-s violentes, rémission de selles alëcakv mucmsiingui- 
iioLciitc^eE lui étui général plus ou moins altéré. Elle peut se 
üLMïiptiquerd’Jjhccs m-il-i.m.h q.u v hépatiques nu pulnwîKW- 
rft. t.'cpidcmLLiluÿic de la maladie est dominée par le péril 
fécal ; la trjn>miKKÎuit des kystes est assurée par les eaux 4e 
boisson potlh«”s. les ni inicnts consommés emv nu stmillés, 
les mains sales, etc. 

On peut c ter de nombreuses auitcs irl'cciims de ce type : 
l'nxyurosc, l'a-sesridiose, la tricnccphatnsc. le [ënlasis, la 
toxoplasmose. les éccltiatK-uceoses. 

3. 7.5.2. Transmission par piqûre : 
te paludisme 

C 'est une maladie fébrile duc à un paras! le hémato/oai re du 
ucitre Ptosmitftiimi transmis puf un mnusiique vcseieuf, l'aoo- 
pbéte femelle. Un estime û plus de 3 milliard, le nombre de 
Sujets impaludés dans le monde. Quatre espèces nlectent 
l'homme : 

- Flmmadatm erreur, très répandu, délcrminc chez 

l'homme la lièvre tierce benipe après une incubation de 

I S jours à y moi s : il parasite les hématies jeunes el peut per- 
vivier pondant 2 années dre/ I h foc. entraînant parfois des 
rechutes ; 


- Plmme>dmm malaria ? , moins frequent, esl responsable 
dé lu fièhrè quarte, après une incubation de 3 Semaines 
environ : il ]K r ut évoluer dans le sang durant une ■ : ici .inc 
d'années : 

- Plmimydium fakipant/n , le plus répandu el le plus 
tèdou Laide. sc rencontre surtout •aUlS les tropiques : il enten- 
dre lu fié su* [ici ce mul i une dont l" incubation esc Je 12 jours ; 
les formes dmkjüËE les pins graves -.■; 1 ri E les accès fiemi-eieux. 
dürtlinés pur des troublés psychiques et ucumlogiqusa, abou- 
tissant rapidement au coma ou à un cta t cnn vulsif : l'évolution 
en r -absence de îruiieinem est amstammeiiL niortelle ; 

- Mmmmdium amie, fcaucuep plus raie, ire /nue qu'un 

rôle secondai re. 

Le Phtuuiutium évolue selon un cycle asexué çvo-érylhno- 
cyhiireci un cycle endo-êryllirocyiqirç. Le spom/oïie. forme 
infestante, .■> ! tntmduit eit^. Il' homme par Lit pjqiin; de l'atio- 
phclc femelle. LJiuilre ionrs après, le parasite se irmivc dans 
les hépaincytes oïl son noyim a; dhicc plusicun fois. Son 
développemoru donne naisvincc an schi/oruéqni.ii maturité, 
éclate et libère les mén vôtres îancfeshms lacirenLuilon suil 
pu inc. Ceux-ci pénètrent dans les hémaLies. senoumsserl aux 
dépens dfe l'hémoglohi m: et se trtinsfurmenL en Lrophtvoïles 
puis en scliteuines onski-érythrocy laites dont le dét-eluppe- 
nieilt donne une irilape de cn.iqis eu rosace. L’ éclatement des 
SL'hiZohtés libère tes itlérownles. Le cycle asexué peut se 
renouveler chez l'hüte lui-mcmc sra évoluer en un cycle 
sexué, l.es sch ..•ornes sc translurment en pamétucyles mâles 
el icBiclles en forme de croissions J Flaxminliatit fak îptjnim) 
iml de type circulaire ( PfosmtHant s-ôm et AWjmrA'jrjri 
imlariaek Prélev és dans le sang par le moustique piqueur, ils 
subissent une série eomplexé dé transformations et devien- 
nent tles spwwiiïti's dans It» jihinJev Siilivaires de I" insecte. 
Celle salive biiuiemcnt infectante conliimine le sujet sain. 

La prophylaxie ndividuelle est assurée par lu prise d'un 
dérive de la quinine dès te )nur du départ en zone dVndémie 
puis pendant Louis la durée du séjour, enfin durant 2 muni 
après le retour. La prophylaxie générale a été condui Le pur des 
campagnes dé dtfviilsectisatioil cl d'assaitusseinciiLdes terres 
en même temps que par la chimioprophylusie colSixtive. 

Les médicaments antipaludiques cumpreniicnl la quinine 
et les produis dç sytuhcvc schimntmides ou gariétfoides 
apporte nuTil â dillcrmstcc séries chimiques. 

Les fïlariows, tes Irypanocomuscs (maladie du sommeil f et 
lès leislullaïuosos ont un mode de Irausinission semblable. 

3,7-5. 3. Transmission par contact : 
les bilhatzto&m 

Les bilhiimusL'ü sont iransmises par des bàiulntlcs du 
gcnrr it'/rr.Tforftvritj donit le cycle ésolucif nécessite un htrte 
iltiemiédiainî, en mollusque vivant dans les eaux douces tro- 
picales. Les urufv, pondus psiF le^ femelles localisées dans les 
ïamiriculauls vf iucu de l' intestin ou de 1 1 vessie. suilI éli- 
mines avec lus selles, An eonlwci dé l’eau nécessaire ù leur 
évolution, ilséeluïeiil et libèrent, un mirat-idiarn qui pénètre 
tfjuis le mollusque Ifoic el subit des Erait^rômiLHiuiis. dont les 
formes nllillif s sont les ce rca ire s à queue bifide ou for-ooCér- 
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eaia*s. tVs I arves ci au lent teins l'eau, prêtes à pèikiirer pur 
efl'Niftsuii on queiquos immiii.-- à îfavci* lu p#u humains. 
Lllot gjgiKiiL aliir-w le ime pai wml* sjniiume et des icnncnl 
;?i lui ; les feuilles t'êvomlà^ «nigrvnt tems leur loanti n . 
d'élceciuik |Hiur \ ixintbe leurs «eu ls. 

Ou JiMin gue La il s luritiirv cliilit[iieS essei!ltiélli6s : 

- lu hillumwM.- uriiuiinc iluc û .S< humimm htitMiialmm 
est très répandue en AJrique, eu ] J rcs:he-£ 'isenl « au Mincn- 
OneuL. L'hLiLeinLLmiédiiiiretHtüii butliiki. L-n maladie wnLnh:- 
[ré iti ciüitt des bciiiis en rivières Sfi irunifesU: i«ir des béiiknill- 
■ ifs jn.YDinpijjiiHt's de îfmiWcs fencttointeb (Hkkuirii i et de 
senüikiiijiis de hiûlure nu jmeuu du eu! vtbkxil ri cte riirtifir : 
elle pcuL évoluer en nompl ictü i< wvtfrugiiniLiilcs ; I*: pùswiae à lu 
chronicité traduit un ct-teun èqailitwe huce-parasi le ; 

- la bittiarziwL 1 intesiLfiwie, inul aus’-i iràpiciiie, due 11 
.VdVu'.vjd^ii^JrJ Mtimttiii, Hië\ il Hurtiiul en AmeriLpte '.Lu SijlI el üji 
AC iit|ue. 1,'hbte imerrnenliiiiiç oi une planorbc. t.j sj ntpln- 
nuÊidogîe peut èlre hsculisee i'l hi >phére [nCestmjLe : elle peut 
se L'iimpliquereLè vnluLTcn lumurs hépala spléniques iihreu- 
ses de -«îriituc jwiKislk ; 

- b hîlliarridi^e artrrin-t dneusÿ (Xrii/wti.umttt jap/tw- 
cumj est Une fflflini plus rare qui sévit essentiel kitieiil eu 
tslrêiue-OrieiLl CL proeoqm: des troubles hüpulci-spléniques. 

Quelle ei.i suil lu lurnie eli nique Je lu maladie, la pruphx- 
laxie fait jippcl ïius roêntas înipàïilil's FJSe en enrutiiionnw 
avant mu pur relevai mil U n niveau de vie, | .n lune est iicntvl- 
ItmenC orientée conirv lès te^rvàirs du virus fur lu de-Unie- 
tiun des mollusques. luîtes inieriiiédtuires. 

L’anpillulo», h irichmiHmasif et les aakytostoirww* 
ce lé venl du meme nKcanisine de liiusmission. 

3.7.6. Infections dites émergentes 

À en[ç in fcc lions parfaitement cornues et 

decntes.il en esid'uiuresdorH l'apparition semble 
être la rançon de l'évolution de nos modèles . de 
IXrtlï mode de vie. La légionellose ou maladie des 
légionnaires en r-i l' exemple type. nie s'est 
manifestée de façon impressionnante pour la pre- 
mière fois, en 1976, à l'occasion de la convention 
de î American Légion à Philadelphie, sous forme 
de piteLMuoriie bnidroymuç, atteignant 
182 personnes sur 4 400 avec 16 de mortalité. 
C’est itne pneumopathie ai gui qui se déclare 
essentiellement chez l’homme adulte (de plus de 
4C) ans) par l’ intermédiaire d’ aérosols contai ni' 
niants. L’ageni infectieux, pneumo- 

philo, est u [je bactérie commune des milieux aqua- 
tiques dont la muliiplieyiion esi favorisée par ors 
en virojinemeinl chaud el Inimitié, tel que celui qui 
est produit par 1 J air conditionne ou dans les tours 
de refroidissement des climatiseurs ou encore au 


ïi i veau tien coride nsuteu rs de ce rurales lherm i q lies, 
ou même dans les eaux chaudes sanitaires, etc. On 
peut dire qu'il s'agit d'une maladie de la ei vil i su- 
lion. 

Les infections dites émergentes regroupent les 
maladies dues à des agents pathogènes découverts 
réeemmenl aussi bien que celles dues à de nouvelles 
souches d'agents infectieux connus. La plupart 
d'entre elles produisent les symptômes typiques 
d'une in faction aigue : lièvre, céphalées, douleurs 
musculaires, vomissements et diarrhée. Certaines 
ne cèdent à aucun ira i tennenl . Quelques ex e mples de 
ces infactions les plus connues au potentiel épidé- 
miologique inconnu figurent dans le rabh an VU. 12. 

3.7.7. Infectiofts nosocomiales 

On appelle infections nosocomiales (du grec 
nosrn. malutlia, et komein. soigner, et. pur exten- 
sion. du latin tiOMH-awmiH, hôpital) les maladies 
inleclieuses coiUmclécs pendant nue hospitalisa- 
tion. Elles sont inévitublcs dans bien des cas et 
relativemeni fréquentes tde l ‘ordre de b à 1 r A des 
patients hospitalises). On petit étendre cette défi- 
iittioii à toute infection touchant un membre du 
personnel soignant au cmirs de son activité de 
soins, Ces infections présentent divers degrés de 
gravité Cl constituent un important enjeu de santé 
publique, qui concerne aussi bien les patients et 
leur entourage que F en semble des professionnels 
de la santé. 

3r 7.7,1 , Causes «Fane in faction n n&o cot niafe 

Pour qu'une infect ion se developix' chez un 
malade à l'hôpital. I l faut n priori trois éléments ; 

- une sL>urve si ‘ i n fecl ion, c' est -à -d i i e un mil leu 
contaminé par des germes, le plus souvent des 
bâclé riés ; 

- un vecteur capable de transporter les germes 
de la source vers le patient : 

- un malade qui présente une réceptivité parti- 
culière à l’infection du fait des traitements ou des 
soins qu’il reçoit (pur exemple, baisse des défen- 
ses immunitaires favorisée pur un traitement con- 
tre le cancer b Cette réceptivité. q;tiü favorise la 
multiplication des germes, varie grandement d‘ un 
malade à im autre eu fonction de la maladie sous- 
jacente et du type de traitement administre, 



Tableau VII .1 2 - Infections émergentes. 


Agent 

Cause rte 
leur ilisjj.ifiiiiui 

Mode 

de trynsioivsitin 

Symptômes 

Traitement 

Filovirus f Ebola, 
Mirburg) 

Hôte niilurel encore 
non identifié ; étu- 
des en cours dans les 
forêts de Ja Côte 
d Ivoire afin d 1 iden- 
tifier le réservoir 
hëbcrgcani le virus, 
Ebola. 

Contact direct avec 
du sang. des orga- 
nes. des sécrétions 
ou du sperme conta- 
minés. 

Brusque poussée de 
fièvre, diarrhée, 
vomissements, syn- 
drome hémorragi- 
que. 

Pas de thérapie spé- 
cifique. mal incura- 
ble. 

Hépatite C 

Mauvaises pratique-- 
suivies en nmiicrc 
de transfusion san- 
guine après la 
Deuxième Guerre 
mondiale, 

Contact avec du 
sang ou du plasma 
contaminés ; trans- 
mission sexuelle. 

Causées, v^misse- 
menfs. jaunisse : 

]' infection chroni- 
que est favorable au 
carcinome cl à La cir- 
rhose. 

L’interféron ii-2b 
pour l'hépatite G 
chronique Seuls de 

10 ù i 5 % des mala- 
des ont une rémis- 
sion à long terme. 

Viras de l'immuno- 
déficience humaine 

(sida) 

Accroissement des 
déplacements* 
migration vers les 
villes. mulliplica- 
|inn des relations 
se miel les. loxicoma- 
nie, transfusions 
sanguines. 

Contact, notam- 
ment sexuel, avec 
du sang ou des tissus 
cellulaires d'une 
personne infectée. 

Grave perturbation 
du système immuni- 
taire, infections 
opportunistes. 

De* antivirauK peu- 
vent ralentir r évolu- 
tion, iraiicinenf des 
infections opportu- 
nistes ducs à 
l' immunosuppres- 
sion. 

Escherichia cüli 
OL577 

CoîiLlu il million de lu 
viande pendant 
] ' abattage ou la 
manutention, cuis- 
son insuffisante de 
lu veuille. 

Ingestion tTaJimenls 
contaminés : b«uf 
mat euïi ou laii cru. 

Syndrome urémique 
hémolytique, colite 
hémorragique. 

Réhydratai ion par 
voie orale ou intra- 
veineuse. 

Choléra 

Multiplication des 
déplacements. (lu 
récente épidémie en 
Amérique du .Sud 
avilit débuté en 

Asie) ; chloratioui 
insuffisante de 

I 4 eau ; mauvaises 

conditions similai- 
res. 

Ingestion d'eau ou 
d'aliments ayant été 
conlaminéc par les 
maticre-s fécales de 
personnes infectées. 

Di-iLTThée grave, dés- 
hydratation rapide. 

Les souches ncccn- 
tes résistent à plu- 
sieurs antibiotiques. 

Paludisme 

Déplacements dans 
les régions infectées 
par les moustiques, 
urbanisation, modi- 
fication biologique 
du parasite. change- 
ments en vironne- 
metitau.K, résistance 
aux antibiotiques. 

Fiqûre d'un mousti- 
que (anophèle) 
Infecté. 

Fièvre, céphalées, 
accompagnées sou- 
vent d'insuffisance 
respiratoire mi 
rénale. 

Chloroquine, mais 
le paludisme est par- 
fois résistant à la 
plupart des médica- 
ments. 
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* L.th u'iio-inlftlioriv. Lite nnl lieu .1 I'ltiIu'c dans la 
communauté 1 his|M13iIü:r: de hlsbvwiws. malades «ig 8iws du 
I mns li: rC des pal if 11 l - d ' une cinicrur-S lu ispiuiliën; û une :iil 1 ne, 
dlCK annt pi ns rarement Je faii du pcruiimd nu du vlKiUnirn 
piHiuurv d’uiiè 1 11,1 l. I , iiilee[LL r JM b *u.wep[iMsî d'iUigfiïetïter 
te ^pidîlïli te nrevoeorniiite. 

* Les eKO-inlertions, Des erreurs «1 (te insuffisances 
techniques amènent au o ri .1-": de- malades tte micro i'-i;ja- 
nihincN piilhn^êrcH alors menu que toute te prècuutuirs 
élaieni censées être prises. pour les en proLéjïtT : stérilisation 
inefficace. vettulaîion non oc rite, 

3 , 7 . 7 . 3. Quelques exempte s d'actualité 

3 , 7 . 7 . 3 J. Problèmes des Klebstelsa 

et staphylocoques. mvitifêsistaws 

Lzi F'iailee «si pfiHjqUÆMenl lia « ehdinpiüntie toute 
catêçnrte -, parmi les pays développés, pour ce qui concerne 
la résistance aux . .m : h h ■ : H| 1. l 1 - des haclêries hutvpiuilierti. 
A nsi, b propttrtiun ■' isolàls inultiresisLaiiLH. vis que les 
lit. aurai !■ tteislaulsà b liléLhirilliite (SARM 1. stull paitlli les 
plus élevés d'Lîumpe. |jr menu, là Itüikv à Aï le premier 
pâÿSiLiitnuiiire la di rtusiml épidémique des sOUélte deÀïfh- 
.n'j'JJrj productrices de nouvel les enzymes ptemidiques am- 
fenmt une re-i-l-iace jus p-liivLainiiies à l.ice spectre 

IjCsohjeeiifs de la prévention de la dit tus ion des SARM et 
Kkbxieiitt (J*St y:'nii de (Icteeler précocement te malades 
porteurs.. infecte ou eotaiscs, de s'iipposerà la iransiMis- 
sicai de re\ souches dans I ' hôpital , esse nt if llcmcnt par L' inlcr- 
médiaire du manuportage. Le luvagtf des tttaiitt, l'approvi- 
siuniH.'iiH'itl sultisàrU en maléiiel 31 iMl^t UlluJUS gaili» non 
stériles, tabliers (fie proléctinii . masques...!, J' isolement des 
malades infecte, 3 e traitement de certains sites infectieux à 
haut risque de dissémination meute en Fjbsenfiédc signe" cli- 
nique* I urints infecliies essentiel le menl l et. enfin, le dépis- 
uijie syvienuitiqiif des ma Unies colonises sont te pii nei pâte 
mesures à incme en 1 eus te. 

3 . 7 . 7 , 3 . 2 . Problèmes actuels liés à fuMsaftert 
de l'eau en milieu hospitalier 

Laanisnmmaiioii d'eau en milieu hospital 1 er eau te impor- 
taisie. SurtepLm microfoioloiuque. (a risque est lie actes nucni- 
■ ■ " : ■ : 1 " 1 ■- 1 présentent .11 risque spécifique dans ce milieu ; ce 


sont avant loul des bacilles à Gram néualif pour lesquels le 
milieu hydrique est un réservoir de choix (par exemple. Prcir- 
i^jrjtnuîfJs. ferrie rci/àJcA'Jç Xu*itiu»>r*wi v de i L jl voie cutanéo- 
muqueuse l ' -. 1 1 coutil et est la plus classique psmr la Cuailiiminu- 
lion, mais ht voie respiratoire iipte aéredisalnHi ttj'fiJfNK'WrjJ, 
vnirie la voie digestive 1 JVrvwijVr, Imaïti) hlhiI de plus eu plus 
couvent retrouvées, las nijenhcnieries aiypiquex ei les virus 
iint une importance phi* limitée math peuvent ëtie il'oripinecfc 
pdite épidémies kmki à km eiLnietéTisliqins. 

( > type de flore, dite Lippnriuniste. peut être responsable 
d'infceLmns nnscsecumiales dont l'incidence n'est iHitahle qtlt 
Enrsque le niveau de prévention (te infet lions d’autre ondine 
çsl élevé et que les pulienls présersleitl un ierrasri ne cep t if. 

3. 7.7.3. 3. Exemple de Legtonella 

L’eau froide i< 25 T dans la réylemencutiofi rriuu;aisv> ae 
CLinlient qu'êventuellemenl une tdible L*oneedlràlu.Hi de 
Lstfiit/u-tfci t < MJ L _l t, incapables de provoquer une infuctum 
uiêitie stms tonne d'aérosol, [in revanche, issues de tailliHs 
de smekajtv, les eatis c Inutiles smit toujours très contaminées 

|üir les lj^jiioiielto si tv iirtetnpéRiturc n uiteim. pas Jïâ èfîO S 'C. 

tn effet, begitmeittï pftcmtufàih est une haciérif thermO' 
phile. proliférant très bien à 44 -45 C. Icinijéniture suuvsritl 
tci musée, ainsi que toutes les immiéres nturjijves siéees-aires 
il h emissanev, diml Se 1er. dans Le forai des falbns avec des 
dchns or^att iq ikx et m i iteati* Chaque douche sera alors une 
excellente uotaisitm d'inhaler des ijegimeflû. Il vu esl île 
mime avec eenaiits sy stèmes declhiunisatinn de i'air. 

|.;,1 prereentinll cflflsisie i l éiller Lis . .1 r : .: I .: - IRI iLiblKs ihsbl- 
laiiotis .1 ; il 1 -Ç au ir . U ns, en sa? rappelant (ju'une u-' ! .■ ; ivnl . 1 : 1 u 1 
iineidio en France tadisuihutitni d'eau chaude enl-lefllve à une 
ÜTiipéraluR' sapt : rieLire à bti C (risque de brùlun: des usager^). 

3- 7. 7.4. lutte contre tes infections 
nosocomiales 

Dans une j&rspétt ice 4v sattlé publiLpie, lu lune cLsitire les 
infections ntNocomûilcs passe par le conirrilc îles trois élé- 
ments de I31 ehaine, .. yreoir l'environnement Iwtcpical i£f qui 
repitxeiLle les sources d' ipl calant, les fUides ebe transmission 
de l'infection ei. enfin, les, iavieuis. Lie récepiiiiic liés an 
malade ou à -a maladie, dont le contrôle est souvent le plus 
d. lire île à réaliser, 


4. Vaccination, sérothérapie 


Largenicnl à L'origine de h bais.se tic la morbi ■ 
di iéei de la mortalité iiiteeiieuse. la vamnation ei 
la. sérothérapie prése nient un interet médical coi' 
sidéruhle. Systémutiquement utilisées, .surtout 
dans tes pays occidénlaux, elles ont permis de 
contrôler la plupart, des maladies infantiles cl des 


épidémies graves, selle l'éradication complète 
de ta variole ou de la diphtérie au début des 
années WW Vf U 6). 

Vaccination et sérothérapie représentent deux 
approches diffère nie s de la lutte contre les infec- 
tions. Lu vaccination est une upproehepréveil lira 
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Rgu ne- VII. 1 6 - Évolution des cas déclarés de diphtérie 
en Angleterre et au Pays de Galles depuis les années 20 
(cas pour 1 00 000 habitants) et influencé m l'apparition 
de la vaccination. 


fondée sur lu faculté de foiré acquérir I l L orgu- 
nïxme scs moyens de défense imimi ni taire spéci- 
fiques U fi ii dY\ itci 1 la maladie : c'est me immu- 
nité active qui est installée cl pour une durée 
importante. La sérothérapie. au contraire, voiisii- 
lue une approche curative lors, de laquelle on 
fini ni il a f organisme les moyens immunitaires de 
se détendre alors quel' infection est déjà déclarée. 
Cesi là une immunité acquise de foyou passive 
êU de plus, qui es! très limitée dans le temps. 

4.1. Immunité active : 
la vaccination 

4.1.1» Principe et généralités 

Déjà dés Se XI e siècle, les Chinois, constatant 
que la variole rie récidivait pus. pratiquèrent ce 
que Lon a appelé lu variolisation. Celte operation 
consiste à appliquer le sut d’une pustule d' un indi- 
vidu atteint de variole hem sine sur une xcarit'iea- 
ln.ui réalisée sur la pean d 1 un sujet sain l la v ariole 


bénigne ainsi provoquée protège ee sujet contre 
les lut ares épidémies. Beaucoup plus tard, le 
médecin anglais Jenner inocula la vaccine (mala- 
die des vaches ou ro u-pn) à des jeunes gens et les 
protégea ainsi contre la variole ; il procéda de la 
même manière que les Chinois en utilisant le suc 
des pustules des vaches malades. Pasteur, lors de 
ses travaux sur le choléra des poules, nnonlra nu 
xi X e siècle qu'une immunisation était possible en 
lu Misant le microbe vivant mais atténué, ("est 
enfin la dule symbolique dt juillet IK85, où Pas- 
teur réalisa la vaccination du |ïeiil Joseph Meister 
contre la rage. 

I v ; kx;i rial i< >n a donc pour bu I. d ’ établ i r c 11 f f. un 
sujet non immunisé un étal de protection compa- 
rai' U à celui que procure la maladie naturelle 
appareuie ou inappureute. Elle oblige l’ orga- 
nisme à réagir cl à mettre cil centre les mécanis- 
mes complexes île la réjmnxe i ni nm ni taire. F.LIe 
invoque la participation de facteurs h amoraux et 
cellulaires souvent étroitement imbriqués les tins 
aux autres, 

L'immunité acquise pur Ja vaccination n'est 
conférée qu’a près nu certain délai, celai néces- 
saire an développement de la réponse immuni- 
taire et, en particulier, de la production d’uriti- 
corps. Cette réponse dépend, nous l’avons vu, 
d'un grand nombre de conditions (voir £ 3.5.2.). 
Hile est amplifiée pat des injections répétées 
(à injections à 3 semaines d'intervalle pur exem- 
ple). par des adjuvants artificiels (sels d’alu- 
mine), par des systèmes d’associations (vaccina- 
tion associée antidiphtérique, antitétanique, 
anliiyplundique. dite DT-TABi. fille est aussi 
fonction du type Je vaccin, de son inode d ■admi- 
nistration et du sujet vacciné, c’est-à-dire du ter- 
rain. Dans tous les cas. elle cherche à assurer une 
protection de longue durée. 

4.1.2, Différents types de vaccins 

I .es vaccins peu verni être celui ni aliquemenl clas- 
sés en deux grandes catégories : les vaccins dits 
classique*, dont la mise au point reprend les con- 
naissances acquises depuis le xviab 1 siècle et qui 
sont préparés à partir du microbe lui -même, cl 
ceux dits mndernes, dort! la préparai ion fait appel 
aux progrès de la biologie moléculaire. 



4. 1.2r T. Vaccins « classiques » 

Mis lili point depuis Les débuts de lu vaccination 
à l'instar de Payeur en ! R85, ils peuvent être 
répertoriés en trois groupes. 

■ Vaccins « tués * ou <* inactivés » s c'est -à* 
dire mis au point ii partir de microbes tués (inac- 
tivés). Ce principe a été établi par le hactériolc'- 
gisliï Wtipi.il après les découvertes de Pasteur. 
C’est fw exemple te vaccin dit T AB { antityphoï- 
dique et anùpurLLtvphrùdiqut: A et B?, dans lequel 
les bacilles typhiques sont préalablement tués par 
In chaleur ou l'éther, de même que les vaccins 
ami poliomyélitiques de Sulk f abandonné depuis), 
ami grippaux, ami rabiques, a nti cholérique, anti- 
coqucludlcux... Cependant. œs xuccitss sont peu 
y peu abandonnés au vu de teurefticaeité d 'immu- 
nisai ion I i mi Lee fi, ,-. VI L 1 7 • . 

* Vaccins « vivants » ou « atténués *, c’est-à- 
dire préparés u partir de rsucro-orgauisiTies vivants 
inoffensifs pour l'homme ou ü partir de miens 
organismes atténués. C’est I* application du prin- 
cipe utilisé par Pasteur lors de ses travaux sur le 


choléra des poules. Le vaccin unlipolïomyélï tique 
de Sahin est uinsi constitué de polio virus ayant 
perdu leur pouvoir rteurotoxiqtteà la suite de repi- 
quages successifs surcultures de cellules. Le vac- 
cin antituberculeux. bien connu sous le nom de 
RCC, est obtenu à partir de bacille* tuberculeux 
d’origine butine atténues par repiquages succes- 
sif* sur milieu bilié. Le but de ces méthodes est 
d’obtenir des micro-organismes identiques au 
germe virulent mais ayant perdu leur activité 
pathogène. De cette manière, un augmente la 
durée et r intensité d'immunisation. 

Cela dit. tes vaccin h \ ivants présentent des incon- 
vénients non négligeables: difficulté d'entretenir 
les souches, possibilité de réapparition d’une sou* 
clic virulente, rares vaccins polyvalents, possibilité 
de contamination ace i dente Ile. 

* Vaccins <* untitoxiques ». Iis re concernent 
que la lutte contre les infections toxigènes. Ils con- 
siste ni à rendre les 1 usine s inoffensives tout en 
conservant leur iiïimuiugériiuié, c’esi-à-dire ù 
obtenir des anatoxines. Ce principe a été mis au 
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F tjuiû W1I.17 - Efficacités comparées des différants types de vaccins. 

a : effets compares des vaccins tués et atténués antipoliomyélitlques en A^tetérre «1 au Pays de ûaues **1ra les années 1945 et 
1970 {exp'.Tiê en conb'üde cas déds r és puur IGOflÜÛ hahilants;. ; 

b : élue* de la réponse .tirTiunilLjing ocale ùDt«îu« HyA; selon h* type de vaccin ul-lise et son mode d'adminislration. 
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leuse, De nombreuses recherches sont en cours ; 
vaccin contre lu rage, contre le paludisme. 

* Les vaccins •* recumbiimnls vivants », dans 
lesquels l'ADNc est inséré dans un virus atténué 
(virus de lu vaccine le plus souvent). Préparé selon 
ce principe, le vaccin contre la rage est lui succès 
récent et a permis de traiter les renards à grande 
échelle en le dissimulant dans des appâts largués 
par hélicoptère. Ce même principe l'ait l’ohjei de 
recherche dans lu course contre b montre dest inée 
Li sa mise au point d’un vaccin contre Se si du, 

* Les vaccins « de synthèse », obtenus chimi- 
quement I partir des connaissances sur h séquence 
de peptides â activité immunogène. Souvent de 
petite [aille, ils doivent être associés à des adju- 
vants, Ainsi, en 1982, a été mis au point un vaccin 
entièrement synthétique protégeant les souris con- 
tre h diphtérie. Des recherches sont en cours sur Sa 
lièvre aphteuse, la poliomyélite, la grippe, la mge.. . 

* Les vaccins « anli-idiotypcs », Ce sont des 
anticorps anti idiotypes, c'est-à-dire dirigés con- 
tre le site le plus spécifique de T anticorps, Ils 
constituent donc de véritables « négatifs » de ce 
site et, pur là, des * copies conformes » du .site 
antigènique considéré. Théoriquement séduisant, 
ce principe reste difficile à mettre en application. 
Actuellement, on en est toujours au stade des 
recherches : vaecm contre l‘ hépatite B. contre la 
rage, contre la trypanosomiase africaine. 


4.1.3. Modalités dos vaccinations 

Comme nous l’avons vu au § 3.5. 2. I L apparition 
et la durée de vie des anticorps sont précises cl 
limitées. Cela implique donc que la vaccination 
soit d une utilisation précise permettant de confé- 
rer sans danger l'immunité la plus rapide cl lu plus 
durable possible. Il faudra donc envisager Je mode 
d’ administration, les doses administrées, les rap- 
pels et leur fréquence, l'âge du sujet, 

• Indications des vaccins». On distingue les 
vaccinations « obligatoires » correspondant à la 
législation en vigueur- Ces immunisations consti- 
tuent une obligation légale stricte, seul le choix du 
vaccin est laissé a l'appréciation du médecin. 
Vieil nenl ensuite les vaccinations «< internationa- 
les «■ exigées pour un voyage a l’étranger. Enfin*, 
les vaccinai ions * médicales » obéissent unique- 
ment à une opportunité thérapeutique (rappel en 
dehors des exigences légales ■ vaccinai ions facul- 
tatives chez des. sujets fragiles telles celles contre 
tu grippe, la rubéole, la rougeole, la coqueluche ; 
vaccination thérapeutique telle la vaccination 
antirabique après une morsure s uspectc). lut outre, 
i le xiste des contre- indications dont il faudra loisir 
compte ; sujets atteints de déficit innmith taire, 
traités aux corticoïde*, aux irradiations. femmes 
enceintes (vaccins antirougeoleux et antirubéo- 
leux), problèmes d'hypersensibilité immédiate ou 

retardée. . . 

* Calendrier des vaccinations, S eus ce terme 
générique, cm entend plusieurs critères qui vont 
conditionner F efficacité de la vaccination : l’âge, 
les doses, l 'ordre., le rythme, les rappels et les asso- 
ciations possibles. 

Comme nous T avons vu au $ 3.5.2, 1" immun t- 
sutioït ex ige du temps (apparition dus anticorps et 
des lymphocytes spécifiques) et ne confère pas 
une protection infinie f notion de réponse primaire, 
secondaire:), d oti l'intérêt des rappels. Tout ceci 
conduit à l'établissement d’un calendrier précis 
comme celui des vaccinations in lu miles. 

L’ association de vaccins, présente Lût Mitage de 
diminuer te nombre des injections. Cependant, elle 
doîL répondre à des régies strictes : indifférence ou 
mieux synergie, non- i me nsifi cation des réactions 
vaccinales locales ou générales propres au, vaccin 
ou non-apparition de nouvelles réaction*. Deux 



ivpes d’uîisuctEitinfis |>cii verai être envisagés : vac- 
u inaiir stîs o smh i née s. 'K h: les v ace i n x ss ml me I an- 
gës tlaiis la même seri ngue suii lors de la prépara- 
tion commerciale (\ijçein DTCoqK>ti au moment 
de J L i riject i un. ( vueem TélraCoq) ; vacci nations 
« .simultanées » où les vaccins sont administrés en 
des poi rtt s dïllërenK (par exemple DTCoq fît sous- 
cutané +• polio per ux). 

« Modes; d 'injection. J .* in |Ci: l ion par voie umi s-cutanée 

K St iltü i sve fV’1 if k’s ànâiü I * i:lo L'r les \ flevi US i 11:^1 i \ e- , tü L H lie 
unilc <f>cr n.hJ hJl- mil-mL- que ta technique fur tainne ]mur k-* 
vaccins atténue*. 

Ksvemmem.on s <ra imércv'é à te tedlsnknks utilisant k- 
lipitNtimes comme vecteurs du vaccin. Cc\ vésicules aniti- 
cielks ù mûri lUfafie I i]iidi que pou mitent vêhicukf Ui molécule 
v une huile. ."i i en j prtnégeant. jusqu'aux cellules du sys- 
tème jmriiiiin il jire. 

4,2. Immunité passive : 
la sérothérapie 

4.2.1, Principe 

Après La célébré découverte de h sérothérapie 
uniiiétanique au XIX e siècle. Roux et Martin, cher- 
cheurs français* dêmorurfrcm, vers 1 8d4, le pou- 
voir curai if d’un sérum antidiphtérique, Par la 
suite seront mis ait pu i fit des sérums antherm 
meu x , an ti botuS in i q ues . . . 

Cetie technique consiste à inj celer chez un sujet 
des aiujeorpji protecteurs- en grande quantité, sous 
forme d ’immunséRims purifiés provenant d'un 
animal hyperinmiuriiM:. Lu prolixlion est dans ce 
eus immédiate, mais l'organisme receveur u’ éla- 
bore lui -même aucun système de défense ; c'est 
une immunité passive. De plus, la protection est 
limitée dans le temps (quelques semaines K Cepen- 
dant. elle permet de juguler etllcLLcemenl une 
infection contre laquelle le sujet n’aurait pas été 
pré alablemc nt vaoci né. 

4.2.2. Différents types de sérums 

H isl urique ment, ce sont les sérums et’ origine 
uni mu lu qui mil été les premiers utilisés (sérum de 
che val i. Ils apportent îles anticorps hétémUigues., 


qui sont donc des protéines «< étrangères » pour le 
receveur. De ce fait, l’organisme peut réagir contre 
eux el cela vu conduire à des maladies sériques 
( ce dè me du v i sage , al tei nies Anales j ou à dis chocs 
anaphylactiques, mortels en quelques minutes 
( eu I lapMi s tard lu- vase u lai rc , ton v u ls i un s ». Cepen- 
dant, ccs risques peuvent être é\ ilés pur des injec- 
tions fractionnées (méthode de Besredkii : 1/1(1 de- 
là dose nécessaire, attente de 15 minutes puis, si 
tout va bien, injection du MA de la dose et attendre 
en ci ire 15 minutes avant d’injecter le reste). Pen- 
dant longtemps, ccs sérums ont été injectés dans 
les cas de risque tétanique ou diphtérique. 

Maintenant, on cherche a utiliser des prépara- 
tions d'anticorps homologues, par exemple des 
immunoglobulines sériques humaines (ISG) cont- 
jn usées e.ssen t i e l terrien t d’ IgG ■ Ctepe ndn nt , elles ne 
doivent pas cire injectées par xuie intraveineuse, 
les risques de choc anaphylactique étant trop 
importants. El en va de même des immunoglobu- 
lines spécifiques préparées à partir de sérums de 
malades ou de sujets vaccinés répertoriés (plas- 
ntapherèstj. 

4.2.3. Modalités do la sérothérapie 

La sêroLhërjpie tel être reulisce précoce inc [il et itiassuc- 
mcnl : on in jeck i.: -. h .: HHHR'Kl imi Les d'immunserurn pur 
Vflde inLrjinus-Liil j.iiL L . I i eus de diphtérie eu de téuuuih chni- 
q i: déclare, c'est te seul LrMLemcJil auquel oit peut avoiî 
recours, te agents jrlibiucténens comme les antihioliques; 
pouvant s'opposera lu mull ipl icatum te lîiicro-oruunismes 
[nais cil aucun civ aux toxine-. déjà produites. Le sérum et 
l’ ai univarié peuvent être u>.-4icie* avec pfttfit. la piutecliM 
itmeiètlkice Ju Minun c-Lu.ikL cou m ilidée vecuFKJaiienïeiit pur 
Liiunoxim.-. 

L.a üdmn(ltéi*pic Initive donc contre les vernies loxLgénes 
sou application principale, t K- tuiiles les façons, cite ne dmt 
être employée qu'avec d'infinie* prêcautiun^ et en dcmicT 
recours. 

[Dans le même ordre il' idée, nn tente il l'heure inliwlle de 
mettre un prurit deatnnï terts Lie cellules imu'i l i nocofi i pc i e n r e s 
dans le eas d'infections déclarées nu les iuuicorpx \<int Lnef- 
llcaees. f’"esi le e;i* lLcs inlectHins à nivcoteetênes <iu des 
infections virales faisant intervenir une rêjvniM à mêsiiiLlion 
eellulaiie. Onp-eul .niecler k << l'acieur de trarsferl -, miclen- 
: i- eximii lLcs leLicnesies el slimulant In Iransîi irniiLli'. 'n 
Lies Ivmphneytes. On peut aussi Lnjeeler ries Lymphncyies 
entiers atm lIc nltahUr une mini imité Llelkienle. 
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radon ..... à une infectiun. dans. Je seamd c'est 

me opération 

10, En ,, il csl important de travailler avec 

des sérums........ (provcmanl d'nrganlK- 

mes. X et (pwffHDt 

cforgiaiBtTws pour éviter tmil phé nnmfriw 

d'allergie cudt,, 


2. Indiquer si les propositions suivantes sont 
vrai os ou fausses. Si une proposition est 
fausse, le justifier 

1- L-cs lemro pareil ismç et symbiose simis-cntendcnt un 
type de relation nWigiumre pour au moins un des deux par- 
tcnalres, 

2, La duse létale 50 M <DL 30 1 est la dose dtr toxines 
épate à I I mentie de la dose minimale mortelle (l)MM), 

3, Une toxine protéique cm sécrétée systématiquement 
par la cellule bactérien ne lors de sa croissance. 

4, Une eirdutoxine esl caractérisée par le lait qu'élanl 
liée au Corps bactérien, elle ne sera jamais sécrétée par la 
cellule. 

5, Une tou-infection est definie comme une infection où 
seule l'action d'une toiine engendre des désordres physio- 
logiques. 

6, Toxi-infecikm et inluxi nation suait de* termes équivu- 
lents. 

7, Une infection mixte est une infection résultant du 
développement de deux agents infectieux . 

H. Les vaccins « inirituxiinies » mjiii consl Uu& pur des 
antitoxines préparées partir d'animaux immunisés par 
des tox ines bactériennes. 

9, Le principe des rappels de vacci nation est fondé sur le 
fuît que les anticorps et les cellules (lymphocytes) mémoi- 
res ont une durée de vie limitée et que l’ organisme répond 
avec plth d'intensité à des injections répétées. 

Ifl. Qn Kénnhérapic, le fait que le sérum utilisé soi I linsno- 
lojüueciu non a peo J ' importance pourvu qu'il ail été extrê- 
mement purifié. 

3, Pouvoir pathogène du bacille bot ul Inique 

Le bacille bohiti nique est une bactérie saprophyte très 
répandue d™t ta présence dans «ne conserve alimentaire 
esl à redouter 

L Qu’est-ce que le saprophytisme ? Quels sont les dif- 
férents. modes de nitaliufl hûte-baclérie possibles ’? Les 
définir ci donner un exemple typique dans chaque eus. 

2. A quelle flore appartient le bacille btUul inique V Quel- 
les sont les caractéristiques de celle flure expliquant que 
cette bactérie sort partieulaércrnenl à craindre dans les con- 
serves familiales 7 

3, Quelles Mini les méthodes permettant d’ isoler au labo- 
ratoire les bactéries qui appartiennent à cette flore? 
Décrire les techniques, préciser les milieux de culture uti- 
lisés. 


4. L'inoculation sous-cutanée d'une culture de bacille 
bulul nuque ùu de son Isltrat entraîne chez ta mi uns des 
paralysies puis la mon. Que peut-nn en déduire quant au 
pouvoir pathogène de celte bactérie 7 Quels sont le ou les 
produits sécrétés qui lui contèrent cc pou voir pathogène ? 
Quelles en sont La nature et les propriétés ? 

5 , La vaccination itntiknu Unique, bien que nun piaii- 
quée ch (7 riwmnic. esi possible. La scroihérupic est pra- 
tiquée lors du bomlisme. Définir vaccination et siTuiltéra- 
pie en précisant quelles sont les rabstnees utilisées, dans 
Chacun dus, cas et quel est leur intérêt. 

4, Elude de là production dç toxines 

fbi hc préposé de suivre en parallèle, l’évolution de lu 
cmissuncc d’une souche hacldricnnc loxigene et la prod uc- 
tion de toxines. Pour cela, ou dispos d’une série de fioles 
contenant chacune 20 mL de milieu ei ensemencées de la 
mène façon avec un inat-ultim identique. Â chaque temps. 
Oh SOITl une fiole dù l'étuve ei on rèuliM: une numération 
bactérienne par ttirhidimétcie puis, après avoir filtre, on 
dose la toxine sur un aliquot du filtrat obtenu. La numéra- 
tion est exprimée en LnN (N : nombre de bactéries par mi I- 
ÏUitee). Lu quantité de toxines produite est exprimée en 
nombre de DMM (dose niinirn ale iimrldle i par im I 11 litre de 
filtrat. On ublienl les résultats suivants : 


t ( minutes 1 

LnN 

NombfB D-MM/min 

d 

16.10 

0 

20 

KMJO 

0 

40 

16,25 

0 

60 

16,55 

0 

SO 

17,50 

0 

100 

18,55 

300 

120 

26,25 

600 

140 

2i.es 

900 

160 

23.00 

î 200 

ISO 

23,85 

1 315 

200 

24.15 

1 440 

220 

24,20 

1 450 

240 

24.20 

1 450 


L Définir la DMM. 

2. Comment détenu ime-t-on eu pratique cette DM M. 

3. Tracer sur le même graphe les ctmrties l.nN =jffTj et 
Nb DMM = Les analyser, Que peut-on en déduire sut 
la nature de la toxine produite ? 

5. Étude ri u pouvoir pathogène rie SL mtreu» 

5r, nutfruj est responsable de septicémies au pronostic 
grave chez des sujets buspilalisés et affaiblis. Lu porte 
d'entrée des septicémies thrombocinbiiliques cs.1 souvent 
une plaie surinfeeléeet le pouvoir pathogène repose ■.urtout 
sur te* capacités de multiplication et d'invasion du germe. 
L Donner la définition d ure septicémie. 


2. I -xpikpef le mécanisme d'apparition d’une septicé- 
mie d'origine thromboembolique (on pourra Illustrer par 
4» schémas 

3„ Cher i.k'i.i facteurs sécrétés fui Si.aitreia el qui 

contribuent an pouvoir pathogène lois d'une septicémie ei 
justifier leur rôle. 

4, Foui I ' ■ m des facteura dont k ■ et hr i cl» esl cl îet i u ée 
:iu IstaaiMpe, eipUquet M'niiiuiiaiKiM ie principe des 
k'>iy réalisés t| la signification d« résultats obtenus. 

E. Étude du pouvoir pathogène de 5. typhi 

On prélève ew* temps tj = phase exponentielle, h - fin de 
ptu im v «p went irltc, h = plis» ii al nmm ii re et E, . = pliu a? i le 
déclin tfime culture de J. typhi L mL efe mlleti, Chique 
pré tevemenlest ! njecté a u n « : bay e . I jî anima ux ainsi ino- 
culés présenta* tous lc&m£tnfe troubles : état dechec avec 
Jïbvrc élevée* diarrhée, jpnutiwtïon t sis raciuent en motus 
de 24 heures 

( h: iiiMl' dkuue put . che z tes mil rmux ■■> toc .i 1&, que les 
touttka ipptnisHdt beaucoup plus- rapidemetii pour les 
invIùvemuiiB effectués «u temps t 3 et i 4 que pour ceux 
effectué* un temps et tj, 

Si les botté] les prélevées aux temps i et i : sont préalable- 
irai i leur inoculation aux cobayes, lysées par les ultra- 
«ns, las troubles qtpamissem alors encore plus rapide- 
mealque pour les prélèvements effectués aux tempe tj et 
et eoflMjMMtaÊ à dit bactéries non soumises à l’aeüm 
des ühnûons, 

I. 1. Justifie* l'apparition plus rapide des troubles d'une 
par; IPSMJT les etlküTes pnHevà» & tj et l 3 | per rapport aux cul- 
tures piéfevécs lt|Ct tj icradcir-iires n'ip mt p été mi- 
tées parles uhrasons). 

l .2. La jntdfïer d'autre p,i n pour les cvltu res prélevées -i i , 
et h et «>jni ci J nuitées par les ultrasons par rapport aux 
ouh i ires pr eteréré au» mêmes temps mais u'aya nt pa-> subi 
l'iictwn ultrasons. 

2. Quel effet produirait chez Iç cobaye l'injection de 
1 ml. il’ uk filtrai de la culture de S. n/phi prélevée au 
temps tj ? 

Qiæ l conclus km peut-on tirer de l 'ensemble de «s 
expériences quant i la localisation de la sutoManc.- respon- 
sable d» traibln observé» 1 

J. En déduire la nature chimique de cette substance cbei 
la bactérie étudiée, 

ë. Kiij-ifK-lw les prind paies propriétés biologiques de ce 

groupe de substaaii- s rencontrées c hez les Salmonetto iiu> i 
que chez do nombreux autres bacilles i Gram négatif, 
Citer une bactérie d'un genre ituttr que&afawtneftacl dent 
i® pouvoir pathogène tpose en grande partie -sur la pré- 
soto' d'ut» substance analogue. 

fi. C'nriiJ'ik'ul mcMiiv-t-i-iL. au laboratoire, le&çffcls toxj- 
qrta île cm substances? Quds paramètres détenrane-t- 
on " ver leurs définitions. 


Les valeurs respectives de ces paramètres sont-elles wpé- 
i in res ou Inférieures à celles que l'on i obtiendrait, au cours 
d'une n uik expérimentale similaire, n p.mir de lt subs- 
tance responsable des troubles ubserwls cfe; un rtitiladt 
atteint du tétanos 7 Justifier la réponse. 

7. Étude du pouvoir pathogène 
de $tr. pneumçniae 

L . O i réat i sc L'expérience su i \ .i rite ;i p.Ln:r i le deu x sou- 

ches, A et i. de Str pntummio* : 

-Chaque KOth* v'vl rriiecléc, :l raiua dj 11.5 nd. de sut- 
pension, par voie inirapcirltattéflle ;i une souris ; 

- la souris qui i k\u l’injection de la soaefir A nteutl bu 
bout ik' H I taures, riiîitopuse montre une tuméfaction de 
tous les organes ; 

- 1® sou i is i ly aol reçi 1 1 ' l nject iun de la souche If « présente 
aucun tnauhte mC-me au bout de pliuidui,|oun. 

I-E, Donner la défini imn il.i pouvoir pwibr#iiift, 

1.2. Dans rrapéricK c décrite ci-dessus, les recherches de 
(opines effectuées l Ihv k-ssoudi» A et If s'avère □! toutes 
négatives Quel est alors le facteur qui i joué uoriHe «seu 
tiel dans le pouvoir pathogène de la souche A 7 Justifier la 
répons- ( ' «art intervient ce facteur dans l'organisme 7 

1.3. On effectue Jeun odorations tk Qram, l'une sur in 
calqn-- d’organe 4b k mhitis à, l'n.ilrc Sitf là HlipfiUiHi 
injectée à ta souris B, Schématisa les observations faites 
« les Mfetidbf. 

1-4. Citer une autre espèce badéc ienne chez qui ce même 
iVk ii- -.ii explique, au mokas eu patte, le pouvoii p«ll-..ig^ne. 
l-ë, D'autres facteurs peuvent Être sécrétés par les bacté- 
ries et leur conférer un pouvoir pathogène tout en ne en - 
respondanl p-.is è des toxines. IV cnn deux exemples en 
précisant chaque fois le nom ck la bactérie concernée et en 
expliquant comment agisseal ces lacteura 

2. Sir. pneomoaiae. fait partie ik- L. flore CotrentnsaJr. Il 
peut L'irÈ itSponsfible d'infeCliOrts prituaiifiS pditSOil tHOirts 
graves « te atadifesie également «Kcune agent de surio- 
feoiiùn Cbs maladies ûifectdeuses re renenttreulavee une 
fréquence élevée chez les vieillards, les très joutes enfaats, 
tes diabétiques, tes éthyliques et ira oûnwksixnK Ces 
sujets cûrtstituBit un « terrain a> favorable su gentifr. 

2.1. Définit k-^ lemaes flore commensaLe, Infection pi i 
ou.iLre et leirabi. Que Ita pnlculirittl commune présentent 

les smttsqul eofutiiucM le «Btrawi de Str r pntvno- 

jariic ? 

2.2. Comment appelle-l-ou les bsctâies doal le pouvoir 
partJiogine ne s'exerce que tes des conditions particuliè- 
res de « terrain », comme c'«t te cas pour Sfr. /nutum* 
nme 1 

3. Pour d'autres bactéries telles que ,'ï typhi r le pouvoir 
pafitogèno st- r.iiniilc-tede raadifere pratiquemedi systéma- 
tique lorsque le çemie efil présent dans l'oignisiDC. 
\qudle catégorie appaaliennenl ces bactéries pu opposi- 
tion b oetu-s rai^géestes 9a estégoriodéii n i^«n ?. 2. ? Cirer 
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deux geiTncs, dp genre auîreqire.VtffrWiWtfa, qui appartien- 
nent i cc même groupe. 

&. Étude de l'Intoxication a CL fratuttruim 

t Jtte inloiic alion col lective duc à Ci btâulitiwH :i 5 e cia .apres 
une ingestion de jambon cru. 

1. Les symptômes caractéristiques amènent à un traite- 
ment des malades par sémLbérapie. 

1.L Comment s’exerce le pouvoir pathogène de 
Ci hoùdlnim ? 

1 X Hu quni çnnsisle la sérothérapie 7 Quel es( If bat 

TCL'hLTChê ? 

1J. Actuellement, les sérums antibutul iniques simt obte - 
nus chei le cheval après injection d'une .maternisé. 


Qu'est-ee qu’une anatoxine ? Quel est son mode 
d'ot>tention 7 

2, Cinq types sérologiques de Cl. bnîittimtn peuvent 
être leiKcmtrès en France : A. B, C, D et E. Il existe donc 
autant de sérums spécifique». Pour éviter les inconvénients 
d'une injection trop massive de protéines, étrangères, cm 
effectue une sérothérapie spécifique. Les testes de l'oli- 
incnl contaminé *ervein à ridenlifkaiian du type debotu- 
lisnw- 

Après broyage dans un dilitunl approprié cl ccntriru.ealion. 
le surnageant ütoteilü est réparti en 7 fractions Jl- 2 ml. dan-, 
des tubes numérotés, puis su bit les opérai ions indiquées 
dans le Uilsleju suivant. 



Tube 


l 

2 

1 

4 

S 

e 

T 

Addition de Û,1 ml de 
sérum spécifique 

Anti-A 

Anti-B 

Anti-C 

Anti-D 

Anii-E 

— 

— 

Traitement particulier 

30 min 
à 37 T; 

30 min 
à 37 ■'C 

30 min 
à 37 "C 

30 min 
à 37 °C 

30 min 
à 37 fl C 

- "'î 

10 min 
è 100 "C 

Injection ou contenu 
du Chaque tube è 

2 souris 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

+ 

Survie das = our s au 
bout de 24 fleures 

Non 

Oui 

Non 

Non 

Non 

faon 

Ou! 


2.1. Justifier le prsscédé employé et donner sou nom. 

2.2. Que peut-on en epndxinc 7 

9. Etude du pouvoir pathogène du bacllla 
tétanique 

On réalise deux expériences. 

-Expérience E : on injecte il un cobaye (’Cj } par voie sous- 
culanée une culture tk bacilles létuniques. L'animai meurt 
en quelques jouis. Apres autopsie, on observe des. lésions 
organiques, mais aucun bacille n'est retrouvé en dehors dis 
point d'inoculation. 

- ExpérktKC 2 : on injecte & un cobaye (C : j un filtrat sté- 
rile de culture de bacilles tétaniques. L'animal nwm en 
quelques jours en présentant des symptômes rappelant 
ceux du tétanos et des lésions voisines de celtes observées 
dans la première- expérience. 

L Quelles conclusions peut-on tirer de ces deux, 
expériences 7 

2. Quelle est la cause du pouvoir pathogène du bacille 
tétanique ? Donner scs propriétés. 

J. Une personne est atteinte du tétanos. Quel es! te Crat- 
lémen! utilisé pour combattre la maladie '? Donner son 
principe ? 


10. Vaccinations 

Oie/ l'homme. ta vaccination associée antidiphtérique et 
antitétanique (vaccin DTi suit le protocole suivant : 
3 injections, par voie intramusculaire, à I nwis d’inter* 
valk. Les composante fondamentaux du vaccin sont les. 
suivants : 


CrUliptiastrils, 

Quantité» 

Anatoxine diphtérique purifiée 

1 dose 

Anatoxine tétanique purifiée 

l dose 

Kytirôxytte d'aluminium AI-,0-^ 

1 mg 

Soluté physiologique qsp 

0,5 mL 


1, Définir lés termes vaccination et -éntlhértipie. 

2. Comment transforme-E-on une toxine en analoxtne ' 
L Expliquer les hases physiologiques du procédé uti I i sé 
des trois injections successives. 

J. Donner dam ec cas lacinc'tiqued’appariliondes anti- 
corps lors des différentes injcelious ? lIluHlrer la réponse 
par nu graphique, 

il. Étudû du pouvoir pathogène 
de C. dipftferiae 

On réalise deux expériences. 


- Expérience S : F injection d'une culture de. G diphterittr 
au cobaye •Mraîïw la mort de celui-ci. Le bacille diphtéri- 
que n’evt retrouvé qu'au point d'inoculation et l’iulopsk 
révèle des lésion* caïucléristiqucs ries divers orglrtex, en 
particulier des capsules surrénales hypertrophiées et 
hémoinigjqu». 

- Expérience 2 : les mêmes lésions sont observées au 
niveau des organes die/ des cobayes auxquels un a injecté 
du filtrat de culture de C. dipkitriae, 

1. Analyser ces deux expériences et conclure. 


2. On ctudic la croi ssancerfu hacilkç diphtérique en fonc- 
tion du temps (courbe 1) et on détermine expérimentale- 
ment la quantité de toxines synthétisée au cours de celle 
crûâssjmce. Le titrage de Ul toxine est rca! isé à Ja fois sur k 
mitral de culture (courbe 2rOtl sur les cellules bactériennes 
(courbe 2b). 

Les résullats scml schématisés ci-dcssnus : 

-courbe I . Lit N a f(t) t 
- courbe 2, quantité dé toxines = jïfjL 


J 

UN 

L 



1 

Quantité 

1 ül toxine 

U ai 

/ ^ ' (2 hj 














0 

Covsft? i 

1 

0 

1 

Courbe 2 


2 . L Commenter l'allure des- courbes 2a ci 2 b. En déduire 
le mode de production de (a tourne diphtérique. 

2.2. A quel type de toxine appartienl-él le ? Quelle est sa 
nature '! 

2.3. Quelles suflt ses principales propriétés ? 

3. Seules les souches de baei I le diphtérique i nlcctée* par 
un bactériophage jï sont capables de produire cette toxinç. 
Go mmen t s’appelle ne phénomène ? La propriété de pn> 
duire la toxine est-elle transmissible aux cellules filles? 
Justifier la réponse. 

12- Étude du pouvoir pathogène de Y. pestis 

1. Le pouvoir pathogène de Y. pestis eti dû en partie ii 
deux types, de toxines mortelles t 

- une toxine protéique (toxine pesteuse) à localisation 
cytoplasmique et uon séeretcc par la bacténe ; 

- urio ünine I^>f*dy8*xharidique (LPS). 

1.1. Qu’esE-cé qu'une toxine ? 

1 - 2 - Qn procède aux expériences suivantes : 

a) un prélève une partie d’une Culture de pestis prélevée 
en pliuse exponentielle, on filtre et on injecte le filtrai ù des 
rats ; 

b) on prélève une partie de la culture toujours en phase 
■exponentielle, on lyse les hacléries, on filtre et on injecte le 
fi lirai â un second lot de rais ; 


c) ou prélève une partie de La culture encore eu phase expo- 
nentielle. un réalise un extrait de paroi purifiée et OU 
T injecte à un troisième loi de rals. 

Quel est le résultat obtenu pour chaque expérience ? Justi- 
fier. 

Z- Des prélèvements de culture de Y. pestis en phase de 
latence, en phase exponentielle et en phase sMiomiaire 
sont inoculés ü d’aulres lots de rats. Les animaux meurent 
d’autant plu*- tardi ve ment que le prélèvement a été précoce. 
Dans toux les cm, l'autopsie montre la présence de bacté- 
ries dans tous tes tissus. 

Proposer une interprétation des résultait. 

13. Étudié dil pouvoir ppthagonç de UçtGrip 
manacytagcncs 

1. Liaicria MûnoeyMgettes est considérée comme une 
bactérie pathogène opportuniste. Définir ce terme. 

2. Listeria nonocytafertes est une bactérie invasive. 
Elle se multiplie à l'intérieur de nombreuses cellules, en 
particulier duns Les? tnacruphaies. 

2.1. Définir Le pouvoir invasif d’une hacUirie. 

2.2. Citer les facteurs liés à la bactérie, favorisant le pou- 
voir invasif. 

2.3. Par quel mécanisme les macrophages iiiLerviennenl- 
ils dans la défense anlihactérienne non spécifique de 
1‘ organisme ? Expliquer. 


CORRIGÉS 


1. Compléter 

L Symbiose, parasitisme. 

2, Saprophytes. ES PO. bîieLéritïs pathogènes opp; irfu ni -I e - . 
BPS, bactéries pathogènes systématiques. 

J. Fimbnac. adhésines, glycolalyx. 

4. T oxi lies protéiques, CAOtoxines vraies. 

5. Emm uoogtae, toxines, chaleur. formol. anatoxines . 
fi. Généralisée, septicémie, bactériémie. 

7, Tou-infcction*, intoxinations. 

W. Contact direct, morsures ou piqûres, hôte vecteur. 

V, Vaccination, immunité active, sérothérapie* pasdve, 
préventive, curative. 

10, Sérothérapie, homologues. Je la même espèce, hétéro» 
logues. d'espèces différentes, choc .iiupav lactique. 

2, Propositions vraies ou fausses 

1, Vrai. 

2, Faux : la DL V , représente la dt>se pour laquelle SCI £ ï du 
lül d'animaux cobayes est mortellement atteint (cela induit 
une notion statistique). La LJ MM est La dose nnnimalccapcihle 
dé provoquer la mûri de luus les animaux traités lpas.de eon- 
nolalion statistique I. 

.1. Faux : certaines toxines protéiques- ne peuvcnl être qua- 
lifiées d'çxotrwtine^ s raks car elles, ne sont libérées que lors 
de la mort cellulaire 
4. V mi. 
s. VraL. 

6. Faux : dans la toxi- infection, Je germe se dévfilüppe sur 
l'hfilüd j libéra ta toxine, Pour litnlûxinattoil, seule la toxine 
entre eu contact avec fltote. 

7. Faux : il s'unit d’une infection lontde laquelle le germe 
responsable possède a la fois tnt certain pouvoir invasif et une 
i te lion toxique, 

8. Faux : ils sont prépares à purtir de toxines traitées par le 
formol et la chaleur, les anatoxines, et qui ont ainsi conservé 
leur pouvoir immunogène tout en ayant perdu leur activité 
toxique. 

9. Vrai. 

I Si. Faux : un sérum non homologue (hétérologue ) peut prn 
vnquçr une réaction de l'organisme (allergie) pouvant éfre 
très grave (choc anaphylactique) par te fait qu'il est Lmmum> 
logiquement étranger. 

3, Pouvoir pathogène du bacille botulinique 

1. fiaprophyiismc : i vie sur tics matière* eu décomposi- 
tion », développement dans l'environnement de l’homme «i 
sur l'homme. Symbiose : « vie avec », relation profitable et 
nécessaire aux deux (rumen), Parasitisme ' profite à La hacté- 
ne et est néfaste à l’hôte (votrehap. VII, $ 2.1». 


2. Flore saprophyte du sol. Flora uérn-unuérobfe nu anaé- 
robie stricte, très résistante et spurulante, Pouvant contaminer 
des produits alimentaires ei difficilement ébm irmhlc par uae 
simple stérilisation (.spores). 

î, Culture: en milieu anaérobie (gélose profonde, jure 
anaérobie ; vdr çhap. ï!l. I 1,4,3, et 4.13). Milieux enrichis, 
en substances ré dite triées., 

4. luroxiiation. Toxine sécrétée agissait! sur Les fibres ner- 
veuses. l-liï taie elle ['est en punie en phase exponentielle de 
croissance, le rosie étant libéré a pi es autolyse Je la kiftérie. 
Celte toxine est therinolahik ci donc fïiulmwiiL démine pur 
simple cuisson. 

5, Vaccination in CûUsd’aJiou active par administration de 
F antigène contre lequel lorgân isrne vjèlahnrar des anticorps 
et des cellules spécialisées : protection efficace, à durée lon- 
gue SUftü J t si l’on pratique des rappel». Sérothérapie : immu- 
nisation passive pm administration d'unticurps présent dans 
le sérum d'une autre nuikide ou d' un animal : risque de réac- 
tion immunitaire imponanle et protection limitée: dans le 
temps (voir chap, VD. § 4i. 

4. Étude de la production de toxines 

1. Dose minimale tuant dans UIL délai déterminé des ani- 
maux de race, de poids et d'âjje détMintaé- 

2 . I n îeei ion de di tt éreintes i li s-.es de ti a i nés :i lL; ■■ loi » d ' ;i u i 
maux répondant aux caractères indiqué; en réponse ] cl éva- 
luation des survivants et des irions. 

3. Courbes (voir ci-dessous). On nonstalc que la produc- 
tion de toxine ne démarre que lorsque la culture est en phase 
exponentielle polir être ensuite produite proportionnellement 
eh fonction du temps et être maximale en phase stationnaire. 
Lu courbe suit l'évolution de la croissance avee un décalage 
dans le temps die 20 minutes environ. Il s 1 agi t d'une excHoxtnc 
libérée par la cellule, exutoxirae « vraie ». 


i |.nS 


DMM 


24 

T> 

21 

SJ 

14 

15 
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a ju «i su ion 1 3 û 140 i 6 ü ihh 2ixl 2» 2.10 

i|nuiVK*l 


Copyrighted nriaterial 




5. Ëludt du pouvoir pathogcnÉr de SI aurai / & 

L SéptkétMie : infection jouerai itée rvuir duip. VJI. 

2. Gtelion iiq'brrim.itoiré dé l'endothélium veineux rj[ 
cqliDiiiuUan éfi U païui Yçjnçiise 4 ^ïIIlu (vpifr ctwp. Vil, 

#3.6 J et fig, VJUS). 

3 . Ciupkse, in aJumnidÉse (voir chip, VJ|. $ 3 . 6.3 J). 

4 RfttHïlK «te ta cosguEasî ii partir d'unf cullnrc en 

milieu liquide de staphylocoque, on réalise bu* méleoge 
volume L volume avec du plasma oxalutâ et l'on incube i\ 
37 ( in oheer ve 11 coagulation du plasma qui, doit appuruî- 

i i c après i.i n e durée de 3i t mincies h quelques Ira rvs pour per- 
mettre de diBgitOidqiiËr Si. nureux. 

E- Étude du pouvoir pathogène de $< tj/phi 

t.l. Ai, temps l Jn on estenpiéttitced'iin m -n hiv •.lu h;*v:ui les 
maxi ri lu m {phase - Lui onmlte r Au temps i ,. même si le nmu- 
htt de bûCléries est inférieur il n. en i :i il il subsiste le sic Me des 
bactéries moues (phase de dccïini et dure Les enclomxuics. 
12. Les ceJJuLes UIX temps l| et tj ayant été indicés pur les 
ulüïsi ms, elles ont êlé détruites cl les endotoxines -rnil ëlé lihë- 
rées. 

2. Efftl peu inltnK Clf les endoLoxiiucx resienl liées il le. 
ce llu le et ne --.■ni pas libérées dons le milieu. Seul Je pouvoir 
invasif des Noter res joue bIqis un rôle. 

3- L 1 endotoxine est liée au corps bactérien nuii ch;ip. il. 

5 2.23322 et dup. VU. $ 3.4. 1.2 k 

J. Endotoxine .le nature «lut: idn- 1 ipidn- protéique hoir 
J 1 ,ipj[,?i 2,2,3. 1.2 1. 

F. Propriétés pathogène (lipide A) et antigènique (anti- 
que O) du LPS (vodretap. U, § 2.2.332!), £. enfi GEI 
fi. Différentes dilutions de lu substant e vnl mises en pré- 
sence de lots d'animaux. On détermine pou chaque Int k 
pourcentage de survivants et de morts. DMM (dose mi ni mule 
m, : n i- 1 k- -, ni î( (dose létale 5€ voirchup. V|], tj 3,2. 
Vtileuis nettement inférieu revii celles trouvées en présence de 
toxine eémidqiie^ rapportée 1 i 70»:' OCft ers moyenne hoir 
disp VIL s 3.4 j J.;ji viI-iSj. 

7. Éluda du pouvoir pathogène 
de Str. pneumoniae 

1-1- fturvoir petho®iw : propre d h on ntkn>-organisinc de 
déclencher, chu km? K*, des troubles physiologiques. 

1.2. C'tit le pouvoir imvsif (vinllence) de la souche A qui a 
mue un rôle essentiel, v multipliant et se disséminant par- 
tout, elle a envahi tous les «faites., Ce pouvoir lui pantei île 
se disséminer et de se multiplier rapidement en résistant en 
mime temps Lia phagocytose (vadrehap, VIL 1 33), 

U. ( :slque d'organe souris A : h bondir ce de coeci L Gram 
positif en diptoroqiKS parmi les «Unies de l'organe et d'ui»e 
grande quanl ïbé de leucocytes Gram sur suspension B.dipkv 
coq ut 5 à Ûram pos.ii if. 

12- Pur e.vjui pLc K. panittumiiK. 


1.5. Ppr cscinplc il h n mil y si ne de Si. au retis délruisanl les 
eaLll.ils de fibrine, nhsuiclcx II sa disséminât™, DNasc du 
me me leu nue- détruisant Uscdlule* et provoquîiïii des EtSions 
insulaires (voir clurp. VU, $ 3.3,L.3l. 

2.1 l E'Iore commcnsak : flore bactérienne wifillaléméitL rési* 
dame de l’ intestin |« mailler à fa jstêiilé table vdl 
ehup. Vf], ü 2.1,3,)- lnfeclitm primaire : intectiirn responsa- 
ble des premiers symptôme!, par opposition à lu sui*,i.i lectioir. 
'l’errai n : cm irtmnement phÿsuilcKiquc. physieo-ch imique d 
tnienihiiibi^iqiiç de l'htHc (sanie, pH local, lempérjture 
louilc. Jlore residanic...]. Sujets immunolo^iquement défi- 
cient^ miLhitlcs, saison t'rtmlc. 

2Jt, I1H0 : bu c Lé ne-- puLhujtènes op|)orUu]isLL L s (voir 
chiLp. Vil, |2.I.3 )l 

3 . I)I*S : huelériés pothoeèiles spécifqueS 1 voir dlap. V El . 

ïf 2. 1 3l. V. fbi-îiV/cTc, Y. pf.ftir. 

S. Étude de l' Intoxication à Ci. bMuiinium 

1.1, lilahonsi inin et qkr êl ion d ’ une exotoxinc agi ^ant sot ks 

cellules lien e« "es. 

1.2, Administrai ion à un malade d umieorps provenant d'un 
sérum d’un bituré malade ou d'un animal. Protcetiois immé- 
diate lorsque l’infecLion es! déjà déclarée. Mais immunité 
passive et Je courte duree. 

1 . 3 , A liait Aine : inaine traitée de manière à cmiséAor 
propriétés jirnigéniiitjcs tom en aynnl i^ndu scs propriétés 
Is.is iq ries. T i lilLc ilHiit au fumiul t‘L à Sis dLaleur I Voi r ell ap. VI [ L 
1 3.4, 2.1. 4.). 

2.1. Ttrhes I Li.î : essais, mises en présence du filtrat censé 
contenir la tus inc jvcc ctueun des- 5 sérums spécifiques. Le 
luhe lhl les nalieorps neutraiiseront la Niïirc ne pmvrupsaa 
plus rien chez l' animal inoculé- Tuhc b : actuciin positif sjsis 
anticorps. Tuhc 7 1 témoin nêgaiif. In toxine cluwllëc cm 
détmiie ulwrmokibilitéf 

2.2, lijris k cas présent, e 'est le tuhc 1 qui laisse l'an i mal en 
vie ; donc la souche responsable est la sottehc B. 

9. Étud« du pOMvu-lr pathugèfiiO du htulEli téta- 

nique 

1. Lu pathojiéilicilé cvl due ù une sübMance chimique éhi~ 
borée et excrétée pai la fxidcrie. Le pouvoir invasif du germe 

fs| lllCsiMlllll. 

2. ( 'cil. 1 siibslnncc est une toïine einiôée : une esDiminc. 
Hic est fedtiDtiK toxique et nnjgiémqiK. Ceft me subslsnce 
thermolafaile (voir chip Vf I, ^ 3.4,].] J. 

3. S.;ii!i'i... : -;ipie, Administration d'un sérum couteuanl des 
anticoips destinés à fflc ntfaSiser la tosIrwlx-f iiijQwe. Ce ■-■. : i um 
provienl d'un auaiaial iranuMesé ou d’un autre malade. Gela 
assure une protection curative rapiA et immédiaii mus en 
;■ i ctin cas une prateclkti à long terme f^oir chap. VIL ti 42). 

10, v «recuis lions. 

I . Vncci nation : immun iMiti tm acli '■ l l pur iulmitnstful ion de 
l'antigène Contre lequel l'organisme va élaborer dit anticoqSs 



çç des «IhilfA^pwiaSisêçsi . prmetiion i-:ffieaw,de duitfe Ion- 
pe surtout si J’«i prui i-quc <ie% rappels. S,-r- ithérapie, 

2. Tmilement ii la chaleur et :■ : formol i.pfcwdo de 
Riiirujn) ; Culture il -MJ 'C, pH «Je 1.8 .i > ;ju 5 ~ s ci) présent* dv* 
l'nrmoj pcnciîinl 3 k fi semaines i vmr chqp. V[|. § 34,14), 

3. Procédé du rjppel : hyperiifliflltnisartidû >i ir :i.iliiilIiLl i i 
je taux (JVmlicnrp* ce la duree de vie des cç|lr,!e- mémo Its 

h vi.jj r cîiiifi. V||, 4 3ô,2), 

4. Courbe hoir eh^p. VII. fig. V 1 1 - 1 4 1 . 

IL. ËtUdâ du pouvoir puthcgdnu du C. diptltBriae 

f . ) ',i :*:■■ iîl" U' unkjUjërfliîrit due il u De mJ bstiiDne chimique 

itu-xine-j élaborée et Siécréiei; pur In burlérie. 

Z J, 0Ji constate que la toxine est produite d seerctrc clés q...- 
le germe m: îrnuccen plus® ex pnneniiekl e île eroisK anec , pour 
atteindre son maximum lorsqu'il * trouée en phase mit irai' 
naire. 

1 . 1 . |j s'agit d'une çxoloxine * vraie <> de ualure pnUeique 
«voirehup. Vil. {i 3.4. 1.1). 

2 J. Toxkilé en iinliuénkité iiltpurUiltté, thermolabilité. 

3, Là conversion tysogenique Non : te enraelêpc c-i porte 
p lu le huL-iéïiup]kii£c et n r esl jamais iniegre mu génome bac- 
lérieit ( V(.jiT i:]tu.p. VL § 3.4.31. 

1 5. Étude du pouvoir pathogène de Y, pestfs 

1.1, Molécule prolénpie ou. lipopolysaechaiidniue, synthéri' 
■/le pw la bactérie er meypuirMlîle de la pathologie infeeiicuse 
par son uelion sur une édite puliçuki ère ( stmclure cellulaire, 
métabolisme . i. 

1 ,2, a) I.j tc\i ne proLè iq ue èl uni exiges Ice en pSta.sc exponen- 
1 telle. on vâ clone la rceupêier dans le lIlLral de eu livre. Si la 
coiiLciil ration esi Sufttsante 0 mort des aniiiLaus. 


b) ti trame protéique totale eo récupérée dans le filtrat 4 
q«h'( du an ïm au jl 

c) LateutifleLP^i^i récupérée dans l’ejrtnûda paroi purifiée 
-> mort du animaux. 

2. Deux phénomènes «t«n bo wrcramOuicc : k pouvoir 
invasif les bac térie élra! de plusen plus nombreuses, ilaiag= 
mente avec te temps, k dissémination est plus importante La 
quantité de imines synthétisées MHiW*ées,«|ii3 alimente cite 
aussi avec te nombre de bactéries et rftge de la culture. En 
phase stationnaire le nombre dfc bactéries est maximal ot S» 
quantité dç toxines libéiées ai 4. 

13. Ètudrt du pouvoir pathogène de Listeria 
monocytogerres 

I. Gïntle qui kg développe très Hacilement dons des orja- 
TiLHEncH .léfïc ients. 

2.1 . Faculté de se moltiplier et de se disséminer dans l‘ orga- 
nisme infecté. 

2.2. Lu présence sur la bactérie â&pilHoa fitnbrldt de ty pe I) 
permettent sa fixation-adhésion aux tissu* figglult Dation) 
grilee à des lectines, La présence d'antiques d'adhésion 
(adhésines), tnolécutes protÆqtits correspondant sufimbrim 
iike (Ag K dter.f, coSï), Le jflyeocatyx, fibres polysacchari- 
diques mlhéMiu .i r-, membranes cellulaires, La rés stance È la 
ptopeyme (présence de capsule, non digestion r les 
m»opiti!gçso. Faculté de produire des enzymes favorisant 
Pextemimi Ju foyer infectieux (coagula» fibrinolysine, 
tayaluronidase, déwxyribonucléaBe chez St. <Mrr«u). 

2.3. Lé phagocytose : chiittdiutuuüsiiie nllinutt les bùclérieis, 
phase J'iidticMC'i] .i la membiane du macrophuge, phase 
d'iisgesiitiii ite hi-Lièrif .. ••' en|jobét daiu un phugosonw), 
pti.ise de di uL-^ii un Je la buietet c lysosome, phagalysosou . . 
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Chapitre 8 


Virologie 


En 1892. Ivammsfcy mon tnt il qu'une mila- 
die atteignant les plains de tabac, la mosaïque 
du tabac, cl ail duc à un agent inconnu ïf appar- 
tenant ni au nurndc des haut crics, rti aux poisons 
chimiques. Cet agent infectieux, capable de 
reproduire la maladie après inoculation à un 
plant de tabac sain» capable aussi de ira verser 
ks fi lires qui retiennent habituellement les bac- 
téries, fut appelé « ult raviras ■> ou « virus 
filtrant >. Par lu suite, il l'ai démurlké qtte de 
nombreuses autres maladies animales ou végé- 
tales pouvaient être engendrées par des agents 
infectieux analogues. Le critère de filtration 
revu un u comme fondante ma! pour les distin- 
guer des bactéries ne pma va h être retenu comme 
lu seule propriété caractéristique, c'est pour- 
quoi t>n leur conserva plus simplement le nom 
* virus - qui désignait autrefois les germes 
pathogènes quels qu’ils lus seul. 

Les bactériologistes qui étudièrent les pre- 
miers, ees agents eurent tendance h les opposer 
nu h les rapprocher des bactéries. Ce si ainsi 
qu'ils leur reconnurent un pouvoir infectieux, 
un pouvoir filtrant, de faibles dimensions et, 
enfin, une inaptitude h se multiplier sur les 
milieux de culture propres ans bactéries. Les 
virus sorti en effet des parasites obligatoirement 
uuraeet lui aires. 

Il fallut attendre de nombreuses années pour que 
soient reconnues En nature véritable des virus et 


leurs propriétés exceptionnelles. En 1949, Entiers 
montre que les virus peuvent être cultivés sur cel- 
lules. Dès tors la virologie commît lui prodigieux 
essor, Les melb^es de eu I tare en masse permet- 
tent en particulier de récolter de grandes quantités 
de virus et de les étudier sous leurs aspects physi- 
ques et chi iniques. 

L‘ e nsentb I e des t ravaux tend alors union m r que 
les virus, quelle que soit leur origine, ont lous en 
commun un certain il ombre de caractères. 

- En 1953, Lu otï donne une dé fin il ion de La 
particule virale, ou virion. qui est main tenant uni- 
versel le meut adoptée : 

- le viril m ne possède qu'un seul type d'acide 
nucléique : soit de l'acide ri bu nucléique (ARN), 
soit de l'acide ddsoxyrikmucléLque (ADN) ; 

Le virion se reproduit à partir de son seul 
a eide nucléique ; 

- le v mon est incapable ck* w diviser ; 

- Le virion n'a aucune information génétique 

concernant les enzymes du métabolisme mtermé- 
diairc producteur d'énergie 

- la multiplication des virions implique l'utili- 
sation des structures de la cellule hôte et. spécia- 
lement. des ribosomes. 

- Le virion manifeste donc un parasitisme 
absolu. 

Celte définition distingue nettement les virus 
des bactéries. 
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1 .2. Éléments de structure 

Le vir ion T. en tain que particule infect tetise, est 
constitué d'une molécule d'acide nucléique asso- 
ciée souvent à des, proie i.nes internes et protégée 
par une coque rigide de nature protéique : lu cap* 
sïde. On donne souvent à cet ensemble le nom de 
nucléocapside. La capside peut être nue cm entou- 
rée d'une enveloppe, ou péplos. 

1.2.1. Acide nucléique 

Il peut être de L‘ ADN ou de J' ARN, 

Lucide nucléique viral est infectieux. Il rupté- 
seule le génome vin.it. Le rapport iG + C)ff A + T) 
varie de 3.1 à 75 c 7t. Il peut être circulaire, non seg- 
menté cm segmenté, 

Sous l’orme désoxyribonucléique, il Csl géné- 
ralement bieaienuire cl de structure comparable à 
celle définie par Walson et Criek. Il est le plus sou- 
voit linéaire, rarement Circulaire i Papemtvirm ), 
Après l’infection. T ADN' nucléaire peut prendre 
une forme circulaire. Cette <t circularisnlion •> 
peut être un préalable indispensable à l'intégration 
de J’ ADN viral dans le chromosome cellulaire 
comme ou Je verra dans le cnn du pliage X et 
d E. t-tfii K i2 . 

La masse molaire de cet ADN varie de 
fl/ ! dallons avec les petits virus comme celui du 
polyome à 160. |0 ft <lalîons avec les gros virus du 
type M La longueur de cette molécule varie, en 
conséquence, de quelques milliers à plus de 
250 1KM) nucléotides ; le nombre de gènes peut être 
évalué, comparativement, do 10 à plusieurs cen- 
taines. 

Sous forme ribonucléiquc, il est habituelle- 
ment monocal enaire, exception faite de quelques 
virus dont les plus vonnus sont lesrcovims. Il con- 
tient. comme l'ADN. l’ information génétique 
virale, Cet ARN est presque toujours linéaire et 
continu mais il peut aussi être segmenté. Sa masse 
molaire est plus faible que celle de b ADN ; elle 
varie de I (/' dal tons fphuges à ARN* à 
15.1 (V 1 d a I ion s i réov i ms j , L " on e niation pe tu et re 
positive r du même sen s q lï ’ un ARN m c s sage r ) ou 
négative (complémentaire à un ARNin.i, 

Certains virus possèdent, étroitemenl associées 
au génome, des protéines inlemcs constituant avec* 


lui le miclémde. ou aire, el des enzymes comme lu 
transcriptase qui transforme b ARN viral en ARN 
messager infectieux (inyxor irnsj, 

1.2.2. Capside 

C’est une véritable boîte ou coque de nature pro- 
téique qui entoure el protège l’acide nucléique 
v iral. L’analyse chimique a montré que la faible 
qimiulté d'acide nucléique viral était insuffisante 
pour aider de nombreux types de protéines, De ce 
fait, la capside est constituée par r assemblage 
d'unités identiques entre elles que l'on appelle 
unités de structure, L'édification de ces unités de 
structure ne peut re réaliser que selon deux types 
de symétries : lu symétrie hélicoïdale et La symé- 
trie cubique. 

1.2.3, Enveloppe 

Tous Ses v iras à symétrie héliaûdalc sont entou- 
rés d'une enveloppe, ou pépias, ainsi que quel- 
ques virus â symétrie cubique. Celle enveloppe, 
qui prend naissance au cours de la traversée des 
membranes cellulaires, présente une constitution 
complexe : elle est formée d'éléments cellulaires 
et d'éléments d 'origine virale, On y rencontre des 
protéines, des glucides et. surtout, des lipides qui 
déterminent chez ces types de virus mie cet1.il rite 
sensibilité aux solvants organiques et en particu- 
lier à l’éther. Le pêploscst, a b image de la capside, 
formé de I" assemblage d'unités rie structure ou 
pépimneres dont les propriétés antigèniques de 
surface sont importantes, déterminant eu particu- 
lier la reconnaissance des cellules sensibles et 
jouant un rôle dans ht maturation et la libération du 
virus. 


1 ,3, Architecture et assemblée 

L'assemblage nuriéo-capsidal ne se fait pas 
sans ordre ni sans harmonie. Il obéit à des lois pré- 
cises et détermine deux types de symétries archi- 
tecturales chez, le vïrion : les symétries cubique cl 
hélicoïdale. 



1,3.1. Virus à symétrie cubique 

Lu Structure de ces virus dérive de l' icosaèdre 
U fit. Vlii h. La capside comporte 20 faces (cha- 
que face ifiant représentée par un triangle équila- 
téral h 1 2 sommets cl 30 arêtes. Elle possède 
.i types de symétries : 

- 15 xses de symétrie d’ordre 2 passant par les 
centres des arêtes ; 

- 10 a a es du symétrie d’ordre 3 passant par les 
centres des faces triangulaires : 

fi axes de symétrie d'ordre 5 passant par les 
sommets. 

La capside contient l’ acide nucléique pelotonné 
ou enroulé sur lui -même, (nais il ne semble pas y 
avoir d’association étroite entre acide nucléique et 
protéines. Elle est formée d’un certain nombre 
d’unités morphologiques, les cap son ères, dispo- 
sés régulièrement et Comprenant eus -mêmes des 
sous-constituants, les unités de structure. Certains 
eapsomèrés, les plus nombreux, comprennent 
6 unités de structure ; ce sont des pri sûtes hexago- 
naux creux ou hc\a mères distribués sur les arêtes 
et sur les faces (tiexrm&K D’autres contiennent 
5 unités de structure et forment des prismes pen- 


tagonaux creux, ou pentamères, situés i chaque 
sommet de I icosaèdre (pentons). 

Le niranhrc de capHomcTcs est exprimé par l.i famille : 
X= 1 (](pj- 1)2 + 2 

diliÈS Lastütflle N représenté le nombre natal de L’upHLHiièrei el n 
le nom bié lIo rupsumÈres dispoKês, sut un cnré de chaque 
iriiuigle cquilttLCniJ, y compris les capsomèies de* e-xtTTérniEëx. 
Un eCrUiin nombre de virus se L’onformrnt .1 ccttc ftirmulç, 
comme I illustre [fi tableau et-ckssoLis. 


1 au-,- -ta 

n 

N 

Phasif ( cM 1 74 1 

2 

12 

Réovirus 

4 

92 

V iras herpétique 

5 

162 

ÂLttfmmrus 

6 

252 


Doiu te l.im de* ujénnt uns, on decêlç 252 capsomÊres. 
(innl 2-U I bexamerTF, cl 1 2 [v: n lainières, situe:' mus soniniyjs lU' 
l'reosiiédre. Il ex Lie, en autre, surech peninmeres dt sommet. 
1 2 molécules protéique* uyujii respect de twmam* de cIlx-Ii* 
et purluisemenr visibles au micmscopc électronique Ce sonl 
dp flhril les de 2 tî nm de longueur i «minées par uim sphtre 
de J nm dt diamètre et possédait une netreiié héEru^idutL- 
nante- 

Tellé formule prasiqité ut (vui it ud henni u&ditteni rendre 
compte de Êu siructure de tous les virus, 


a. 


b. 




F li rr ',11 ’ - Symétrie cubique chez les Adenovirus, 

n ■ schéma Structural : capsDiriL’res et no^cu^s en .. caitans de 
clcche » ; b : coîccaton neoative : p. penraméi r e&, h. heKarneres. 
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Elle apparaît, en microscopie électronique. régu- 
! i o renie ni parsemée cte projections ou spiculés 
Je H à H) nm de longueur. Cette enveloppe phos- 
pholipidique intègre un certain nombre (Télé- 
munis d’origine cellulaire. Les spiculés qui lui 
donnent un nspeet hérissé sont de deux types : 

- les hémagglu tînmes. de nature glyeoprotéini- 
que, qui surit des hâlouncls de 14 mil de longueur 
insérés dans L'enveloppe par leur pôle lipophilie 
Files possèdent des sites de- reconnaissance assu- 
rant la fi xai ion des hématies au niveau de leurs 
récepteurs spécifiques de nature mucopmléique. 
Ces spiculé* responsables du phénomène d’héill ag- 
glutinât i un sont en nombre élevé t environ 2 (K K)) : 

- les nciiraminiduscs. qui se présentent égale- 
ment sous l'orme d'uiiiiés. ou mono mènes, fixées 
sur l'enveloppe. Au nombre de 5(H) à I (MH}, leur 
action enzymatique permet l’hydrolyse de l’acide 
ne a ram inique, reçu pleur cellulaire. Files inter- 
viennent dune en permet lan: Lé lui ion Ou la I ibé- 
ruion dès virus. 

1,4, Classification 

et n o men clôture 

Les éléments de ‘drue tu ru qui viennent d'vire 
décrits autorise ni une classilkalion appelée sys- 
tème LUT (du nom <le sus prom meurs, E.wntï, 
Home et Tournier) (tab. Vtll h. Elle retient 
principalement : 

- au niveau de F acide nucléique : 

- su nature, ri bonne léique {R) ou désoAyribo- 
Uuctéique (D). 

- Le nombre de brin-.. simple (SB) ou double 

dm. 

- pour les SB. l'orienlalion. positif (+) (du 
même sers qu'un ARN messager) ou négatif (-} 
( en m plénum taire à un ARN m s, 

- la stroctoie et l* organisât ion du génome, 
ura il aire (ciré non segmenté (n-segL segmenté 
(sfg) ; 

- au niveau de In morphologie : 

- le type de symétrie, cubique (L i ou hélicoï- 
dale (H) avec, selon ce type, le nombre de cupso- 
mères dans le l ef cas, le diamètre d£ l ‘hélice dans 
le iccoikI. 


- la présu ncu d’une enveloppe (K) ou 
F absence (IN = nu}. 

Quelques exemples vont permettre d'illustrer 
les principaux cas des 74 familles et des groupes 
dont 21 mont capables, d' inteeter des vertébrés (le 
22' groupe comporte les virus non classés ). 

1.4.1. Virus à ARN 

i , 4 t. i. mmoçaf)$id0 fr&fcoïdaie 
on v&toppôè 

Les OrthoMfwvirùim sont des virus à ARN 
segmenté. de symétrie hélicoïdale. enlouréi d'une 
enveloppe hérissée de spiculés (hémuggluiim ne et 
neuiammidnse). leur diamètre est de ÎUUnm 
environ. Le diamètre de leur hélice est de 9 nm. Le 
Afyxtmrîts infktêtt-tit' est responsable* chez 
] ’ homme . de la gri ppc , i n té et ion a i « uc Cl ép i dé ini- 
que.. 

Les PtIm)uxxt^',ïriti(U , , de dimensions plus gran- 
des que tes précédé rsis (de 100 à àüt) uni) cl dont 
F hélice a un diamètre de IM nm. comprennent le h 
virus de la rougeole, des oreillons et le virus îüs* 
pi «noire syncytial . 

Le virus de lu rage en esl le principal représen- 
tant parmi les filuihiiovirhinr. Il a une tonne en 
obus el dés dimensions importantes tde 75 à 
I 75 nm). Sa nucléocapside esl une hélice mono* 
caténaire d’AKN de 15 mn de diamètre. 

44 T. 2. Nudéocnp srrio hélicoïdale nue 

Le principal représentant des Tabümtmridue est 
le viras de la mosaïque du tabac {voir 1 ,3,2.1 

1 . 4, Î..3. Nucléocapside fc osaôdrique 

l es Ttiaui-iiidue, anciennement dénommes 
AjVwjvïmv en raison de leur mode tlç transmission 
par les arthropodes (anhtopùd bom virus i, for- 
merai u n groupe compl exe de plus de 2 50 v i rus . J I s 
sorts petits (40 mu) et contiennent. surtout des lipi- 
des. Parmi les espèces pathogènes pour l'homme, 
il faut citer les agents de la lièvre jaune, de la den- 
gue, les agents de nombreuses encéphalites (japo- 
naise. équine de l’ Est, de l'Ouest, Saint-Louis» 
etc.} et surtout le virus de la rubéole qui déter- 
mine des embryopathies client les mammifères. 
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Tableau VI 11.1 - Classification des virus, 


Acide nucléique 

Enveloppe 

Sv met fît- rte 

familles 

virales 

(•vimfae) 

E sein pics 

Type 

brins 

Orientation 

Si rue turc 

la capside 

de t ti ns 

ADN 

SB 

+ ou - 

rt-scg 

N 

C 

forw- 


ADN 

SR/ 

DR 


eir 

E 

■ï 

Hipadna- 

IléplLlLEe R 

ADN 

DB 


cir 

N 

C 

Papova-, 

AdêttO' 


ADN 

DB 


n-wg 

F. 

c 

/ lerpex- 

herptu, 

varicelle 

ADN 

DB 


ii-*cg 

B 

complexe 

Par- 

variole, 

vaccine 

ADN 

DB 


n-seg 

N 

C 

Irïdo- 


ARN 

SB 

-i- 

n-seg 

N 

C 

Pi corna - r 
Caliei - 

Pciliovimsi. 
hépatite A 

ARN 

SB 

+■ 

n-scg 

E 

C 

Togo- 

rubéole 

ARN 

SB 

+ 

n-H;g 

E 

H 

Cnnma- 


ARN 

SB 


n-seg 

E 

H 

RhcitlbO' Fïlo ■ 
Paramyxo- 

rage, 

oreillons, 

rougeole 

ARN 

SB 



E 

H 

Orfhamyxü * 

grippe 

ARN 

SB 

+t- 

seg 

E 

H 

8ttnytn, 

Aréna- 


ARN 

DB 


seg 

N 

C 

Reo-, Bima- 

néoviius 

ARN Hk ADN 

1 ■ 1 -■ 1 

SB 


n-M;g 

E 

H 

Rétro- 

VIH 


SB : snote tmc . DB dotCie twm . n-seg : ncn-agsprErtà . seg . segmente . or . afcUare . N : ron-s'meofiEe ; t : er veoppe ; C : ziXiQyi . h . nelcuüllaie . 
, 4 flN — ? ftüN . ‘rrtfie a AhTJ quant j[k piase *DN flans tetr cycle de repfcalBr. 


1. 4. T . 4. Nucléocapside icosaédrique nue 

Los Pic trmavi ridan soûl de pelïtN virils il sy nn5— 
trie cubique Idiarnèlre moyen : 28 nm) non enve- 
loppés* contenant de l’ARN et résistants h t’élher 
Le chlorure de magnésium les stabilise ei les rend 
plus thermorésistants. 

Le groupe des Picwnffvindûf comprend : 

- les poliüvims. responsables de la poliomyé- 
lite paralytique ; 

- les virus Cos stick te, à l'origine de syndromes 
plus ou moins sévères, responsable de méningites 


lymphocytaires si de syndromes digestifs et res- 
piratoires banal s ; 

- les rhinovirus, isolés des sécrétions rhi no- 
pharyngées et prov oquant Le rhume de cerveau : 

- les Reüvîritiae, importants sur le plan taxi- 
nomique mais qui le sont moins sur le plan 
médical, provoquant surtout des rhi no- pharyn- 
gites, des pneumopathies, des £îislro->u mérite s 
{mm virus) et des é ru plions cutanées, exception* 
nellemenl des méningites. À signaler leur ARlXl 
hic atén aire. 


OC 



1.4.2. Virus à ADN 

7 . 4 2 1 . Nucléocapside hélicoïdale 
enveloppée 

Les Poxvirttiae sont de jrros virus (300 nm de 
ttHigl de forme parallélépipédique (2(¥) x 300 x 
iüOnm) présentant une structure complexe : un 
corps central ayant la forme d’un disque bicon- 
cave contient un triple élément constitué de 
nucléon roi limes ; de chaque côté de ce disque &e 
situent deux masses latérales ; l’ ensemble est 
entouré d une double membrane. 

1 -e groupe comprend les s îrus de la variole, de la 
vaedne f /ru. 1 Ht..'} et du cow-pox. 

1.4. 2 .2. Nucléocapside icosaédrique 
enveloppée 

* Les Herpès virMae */: Ils se présen- 

te lit su lis forme de particules contenant de T A DM. 
à symétrie cubique, entourées d'une enveloppe. 
Le viriun nu a un diamètre de 3 00 nm. Il possède 
162 capso mènes. Le groupe comprend 4 virus 
importants en, pathologie humaine : 

- les virus de l’herpès humain comportant 
2 types ( 1 et 2 f ; 

- le virus de la varicelle et du zona ; 

- I e v i nu s de la malad ie des i ncl usion s cy tome ■ 
galique : 

- le VLrLisd’Lpstciit-Barrqui est responsable de 
lu mononucléose infectieuse, du lymphome de 
HhirkUL et de cancers du nasophyrym. 

■ Les virus des hépatites, Or distingue l'hépa- 
tite infectieuse dite A, transmise d’homme à 
homme et prenant fréquemment une allure épidé- 
mique (son agent un hépatot irus de la famille des 
f*iconuH'iri(hu j ), l'hépatite sérique dite B, trans- 
mise pri ne i paiement par le sang ou ses dérives. Le 
virus de l'hépatite B se présente sous trois formes : 
des sphères de 2t J nm de diamèi re, des tubules attei- 
gnant 250 nm de long et des particules décrites par 
Danc. considérées comme les formes infectieuses 
complètes. C’est un virus à ADN enveloppe de la 
famille des Ht’iMittnavirittiU' comp niant un génome 
ayant îles peinions d’ADN double et simple brins. 
L'agent de f hépatite C est un Ffavisinticn' (à 
ARM). Comme on le voit, les hépatites ont pour ori- 
gine des agents infectieux très variés. 



çfurâ V :l 3 - Coupe d'un virion du virus de Ja vaccine 

dans In cytoplasme d'une cellule Inreclèe. 

N&ier le sysIÈmfl CüiIiuIiîkb d'Bnvs oopss périphérique?, du 
vinen et la forrre biconcave de son corps centosl G • 60 U0U ». 
(Cliché : A. Kim. SfeBSbourg}. 

1.4.2. 3. Nucléocapside icosaédrique nue 

Les pd.pt n tivirhktï, de 45 a 55 nm de diamètre, 
comportent 72 capsomeres. i_e”. principaux repré- 
sentants de ce groupe possèdent un pouvoir onco- 
gène. Le virus du polyorne se manifeste dans des 
condition s expérimentales précises vis-à-vis 
d'animaux de laboratoire comme les souriceaux, 
Les hamsters et les ryls inoculés dans les premiers 
jours de leur existence, Le virus du papillome de 
Shupe est responsable de pap il tomes cutanés, 
c'est-à-dire de tumeurs bénignes apparaissant 
elle/ Je lapin sauvage d'Amérique. Le virus SV 40 
l'ait également partie de ce groupe. 

Les Adenüviridae • h-.; \ fll.f - i symétrie cubi- 
que, contenant de LÀ DM, ont une taille moyenne 
de fttlà S 5 mm. Ils n'ont pas d’enveloppe péricap 
sidalo et sont constitués par 252 capsomères. 
Appelés autrefois virus .APC {adéno-phoiyngo- 
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Fiq.irfi VI! 1.4 - Virus Herpès simple* : bourgeonnement, 
x 3'j DOD. 

fiVSfPM, ÉJliS r J>i3. Tarpfw) 


conjonctivaux), ils soin responsables Je conjonc- 
tivites. de pha^ngo-conjonclivites cl, plus rare- 
ment, d’infect ions respiratoires traduisant leur 
affinité pour le tissu lymphoïde. Expérimentale- 
ment, ii’i induisent pour la plupart la formation de 
tumeurs chez les rongeurs. 



Figure VUI 5 Adenovirus 5, x 200 000. 
iliVStfîiV: !r\$t,iu! PâStàu-î üê l>\le. DfG. Tü rü,£r 1 i. 


1.4.3. Virus non classés 

Certains virus des hépatites non A non B et le 
virus de Nnrwalk (cause de diarrhées) sont quel- 
ques-uns des virus qui n'ont pas encore été clas- 
sés L'agent de 1 encéphalite spongiforme i mala- 
die de C rcnt 7 .fcld.t- J p kn h ;i . appelé prinn, semble 
difficile à classer dans les si rus. 


2, interactions virus-cellules 


2.1. Vtrus et cellules animales 

Du fait de leur parasitisme ah.mdij, les virus ne 
peuvent se mu lu pl 1er qu'au sein même des cellu- 
les vivantes, par réplication de leur acide nucléi- 
que. C'est en fait finie faction du génome viral et 
de La cellule qui aboutit à la production de nou- 
veaux virions ■ ' /.•.* b J, 

Cependant, l’infection d'une cellule par un 
virus ne conduit pas obligatoirement à la multi- 
plieaLion dctc dernier mais, parfois, à de.s formes 
de résistance ou de masquage (par exemple 
pro virus). 


2 . 1 . 1 , Interactions virus- cellules 

2. 1.1.1. Permissivité 

La cellule permissive permet le déroulement 
intégral du programme de réplication du virus. 
Cette propriété est essentiellement fonction du 
génotype de lu cellule et de son état de différen- 
ciation, Line cellule non permissive, tout en per- 
mettant l’expression de quelques gènes viraux, ne 
permet paü le déroulement d'un cycle de multipli- 
cation (l'infection est abortive). Une cellule est 
résistante si elle ne peut être infectée (en général 
par absence de récepteur pour le virus). 



8NFEC ÎOON 

C# 



Cellule tf antior moe 
pr \J c i > ic e de vrui 


. Principaux types d irnt^action virns-cellules. 


2- 1. ï, 2. interaction prot lue ttve 

La pénétrai ion d’un virioti ou d'uni; molécule 
d'acide nucléique viral du rts la cellule conduite lu 
formation es a In libération de nouveaux virions. 
Dans Lu plupart des cro. la cellule infectée est 
lysée, c'est te cycle lytique. Dans d’autres cas (par 
exemple rél ros i rus K il y a irai 11 i p3 i en t i cm its mort 
cellulaire, c'est le cycle végétatif ou productif. 

2.1. 1-3- Interaction abortive 

Dans certaines circonstances. L'in lectluti d'une 
cellule par un virus n‘ aboutit pas â la production de 
nouveaux virions ; le cycle est abortif, La cellule 
ne permet pas le développement complet du cycle 
de multiplication : elle est dite non permissive (par 
exemple adenovirus sur cellules de singe). 

2. 1,1.4. Interaction intégrative 

Avec d'autres virus, l'interaction conduit à une 
liaison intégrative et stable du matériel génétique 
viral celui de la cellule. Dans ce cas, le virus per» 


Estera dans lq cellule et sera transmis q toute sa 
descendance. Celle persistance peut se faire sous 
deux formes : soit sous Forme intégrée par liaisons 
covalentes au génome cellulaire (provirus), soit 
sous forme de plasmide libre. 

L'intégration peut assurer î expression perma- 
nente de certaines parties des gènes viraux. La 
transformation maligne, chu? ranimai, ou la 
conversion lysogéniqué, chez la bactérie, en sont 
des exemples particulièrement connus, 

2, T, T. 5, tnfec tion père istante 

Les tissus animaux sont Fréquemment contami- 
nés par des virus, comme le montrent (es cultures 
cellulaires. Ils «‘en sont pas pour autant altérés. 
Dans les infections chroniques, toutes Les cellules 
infectées par un viras non eytüdde reproduisent 
parfois le virus en grande quantité Sans subir de 
dommage : dans l'état de porteur, une faible pro- 
portion seulement des cellules est contaminée. 
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2.0. Interactions entre tfirus 

On qualifie de défectif le virus qui a perdu l'une 
de* font lion s nécessaires à sa réplication ou à sa 
persistance sous forme de provirus. Pour se per- 
pétuer dans une cellule, le virus défectif utilise le 
matériel générique d un autre virus, appelé virus 
assistant. 

L’infection simultanée d'une cellule par deux 
virus peut aboutir à plusieurs sortes d'interactions 
entre les deux génomes et lu cellule considérée. 
Dans une telle situation, b multiplication d'un des 
virus peut être inhibée (interférence) ou stimulée 
(facilitation). Des échanges de matériel génétique 
peuvent donner naissance à des recombinants et à 
des mélanges phénotypiques. 

Dans le cas des viras animaux, l'interférence est 
un étal de résistance anti virale que cou 1ère à une 
cellule son infection préalable par an premier 
virus. Celte résistance peut être due il l'inhi binon 
de Padsorpiion du viras sur La membrane ou à un 
défaut d'expression génétique, uu encore à la pn> 
duel i on d’ u ne proie i ne cel I u laite i i ncerféroit ) , Pla- 
int rares ch cz les viras des animaux, les phénomè- 
nes de stimulation ou facilitation sont très 
fréquents chez les viras des plantes. Le principal 
rôle du virus facilitant serait, en unité hypothèse, 
d'inhiber la production d’ interféron par In cellule 
en réponse à l'infection par Je viras d'épreuve 
fPtmunyxo) indue i 

2.2, Cycle de multiplication 

Quels que soient les types de virus, leur cycle de 
multiplication dans Sa cellule permissive com- 
prend plusieurs étapes communes : 

- une phase d'adsorptkin par interaction d’un 
récepteur cellulaire (antigène KL A, and gène de 
groupe sanguin), de struclure souvent mal connue, 
avec des protéines de surface des virions. Celte 
première étape est constante et obligatoire uu cours 
de H nier action vi ras -cel I u le * fj ..■ I // ! 7 ■ . El le est 
suivie de lu pénétration, dans la cellule hôte, par 
endocytose (le virion se retrouve alors dans une 
vacuole intracellulaire) ou par fusion de l'onvc- 
I nppe virale avec la membrane cellulaire. Le 
génome viral est ensuite libéré par décapsidation : 


- une phase d 'éclipse correspondant à lu syn- 
thèse des constituants viraux couplée à ou suivie 
de la réplication de 1" acide nucléique \ irai ; 

- une phase de maturation correspond anï a 
l’assemblage des unités de structure, à l’encapsi- 
dationdc l’acide nucléique viral es à libération des 
virions r-econsiilués. 

Si la première étape es; sensiblement identique 
pour tous les virus cl dans tou tes les interactions 

rus-cellule, les deuxième et troisième phases 
diflèrenl profondément selon qu’il s'agit de virus 
à ARN ou à ADN. 

2.2.1. Virus à ARN 

2,2. î. i , Le modèle poiiovirus (viras à ARN*) 

L’adsorption résulte d'une complémentarité 
spécifique entre certains constituants de suri ace 
du virus es des sites membranaires de la cellule. 
Ces récepteurs cellulaires sont de nature glycopro- 
téique et «'existent que chez I" homme et certains 
singes. Le virion pénètre par pinocytose et subit un 
véritable déshabillage alors qu’il est encore atta- 
che à la membrane de la cellule hôte. U perd en 
part i c ul 1er 1 a protéine capsidale V | ^ par I aquel I e il 
s' ad sortirait au récepteur cellulaire fig. VI fl -y;, 
Celte décapsidation libère lu molécule d’ARN 
sous une forme infectieuse, capable de se multi- 
plier duns toutes les cellules dès lorsqu'on l'y l'ait 
pénétrer. Celte phase dure environ 30 minutes. 

Au anirs de tfi pha-e d’cchp*e. lu cellule hôte rie contient 
pcih de particules. mfcLLicmcis, 111 le est le siette. durant 1 à 
.1 heure v d'une abundanle synthèse de constituants v Iran*, 
alor*. que ses propres sy nthèses jqnt stoppées. t.'ARS du 
poliovinis qui «st un A RK messager m de type podlir', aura 
successivement <lenx ronflions : 

- comme sriessujur. il s' iL^ocie aux rihoM.imes cel lu Ira rts cL 
tninscfii *nn informai ion pnur h synthèse de prow ines virales ; 
une lephcase uu ARN pohmèussc ussUrtuti b ikiplicahoii Ul- 
l' ARN l irai : une pmieiltf inhibitrice ht-uquant 3a synthèse des 
A RN et des prenéi nés de I ' bue enfin des prmf mes <upsh.y«s : 

- comme matrice i t\ p :-.<■■■ u H grâce I ki rèplicase formée 
dans w? premier temps, g) donne naissance à une chafiw com- 
pte hteitUnrc de type L'associatluii des deux constitue la 
hume rè|iltejnixc i FR i À punir du type négatif. des chaîna 
positives sorti xuecessucmcni copiées dont l'ensemble repré- 
sente l'Lnlenndtliairie de réplication l IRl. .Seules les chaînes 
ARN de Jv pç punitif, synl hcl ixëes «n noiahie heaueiiup plus 
élevé qu* les chaînes de type régal il'. stuil nlcctieuses et ul i - 
lisëf^pmir la phase «ii vante. 
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Figure VU 1.7 - Les différents modes de pénétration^ des virus animaux dans les cellules eucaryotes, 

A : virus non envelcpoè. l'acide nudèque pénétre Seul dans le cytoplasme ; 9 : virus enveloppé après attachement à des récepteurs 
me7ib r anaires, c'est l'ensemble de la nucléocapside qui rentre dans le cytoplasme : C : virus complexe . le virus esl erdocylé (vira- 
pexie) apres attachemeni à la membrane, la vésicule libère ensuite la nucléocapside dans le cytoplasme. 
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h cure VIII. 10 - Différents slades de ta réplication d'un adénovirus. 


ADN de la chaîne d’ARN inour former un hybride 
ADN -ARN qui est alors utilisé par lu mû me 
enzyme pour fabriquer une double hélice d'ADN : 
celte copie ADN de TARN génomique s'intégre 
alors dans un chromosome de lu cellule hôte. 
L' intégrai km est facilitée par une enzyme de 
reeuinbmaison spécifique codée pur le virus, qui 
reconnaît une séquence d'ADN viral particulière 
cl catalyse l’insertion de l’ADN viral dans prati- 
quement tous les sites d’un chromosome de lu cel- 
lule hôte. Puis vienl la transcription de t’ÂDN 
viral intégré par l'ARN polymérase de la cellule 
hôte, engendranl un grand nombre de molécules 


d’ARN viral identiques au génome infectieux 
d’origine. Enfin, ccs molécules d'ÀRN sont tra- 
duiifs afin ik- priidnio: le-* pn aéi U l-s de la capside 
et de henveioppe ainsi que la transcriptase inverse 
qui sont assemblées avec une molécule d'ARN 
dans de nouvelles particules virales enveloppées 
qui bourgeonnent à la surface de la membrane 
plasmique. 

2.2.4. Transformation tumorale 

lk nombreux virus peuvent passer à. ] eut de pra virus itens 
les cellules qu’ils infcclenl. Ils -j transiïKilcnl vcrtiL’iilcnicnl 
tk cellule nkie à cellules Pilles. Des gènes du pmvims cou- 
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HçJLre? VIII. 1 ï - Çyçlç de réplication d'ütl rébovirus. 


tinuvnl dé «'«spnTOCFéil lêw «lis 'te »;«tUÏ'P? -iîiWs à to çt’LLi lïa 
des propriétés sÉrucluridcs, amLi géniques ci ph\ sioluglfpteS 
nouvdtes : c*esl b Irunülonnatlun. La tTjnspnaitiuii Ai vfi f> 
Je cl’h lc 1 1 .. les traii stomiées produ il I réquem iïicji I II- dévelop- 
pement d'une tumeur (nnauiencse vsrilel. 

Près d'tiii l| u art tte \ i reis ^jx'tLi irivs l lie / I e ^ nmm.iu s oui 
ntl potentiel onaigériv. s| u' i h soient à ARN ou ;i ADN- I:il 
règle générale-, les virus il A Fi N tmmlbniiàiit commuent li se 
multiplier J.ms ta cellule (raustontiee. alors l|ul' ceux à ADN 
en sont i neapahlcs. 

Pont Les unis imcogi-ins û Ali N. 1 ' i ntevi in md ' ulk" céllute 
p«nni»iv« induit souvtnl simultanlmcnl une litteraüwi de 
viras pflF hiiurgeunnemem ii kiMLiïiicvtYlkikurvecuite nwdi 
ficiiikm ytenàkjLiü delmiiive qui rend lu cellule infectée can 
ccrcitsc en ptiivoquuni la synthèse de m un elles protéines qiù 
modifient lecouirôle île lu ftftfl ilératiiûlfl de la cellule luïte. Les 
gales qui a nient pour Je telles protéines sttfrt apfvtëi on a i- 
fenes. 

I c-s ceSLules uunslirtinecs pensent se multipl ier en milieu 
L’élusécl en présence lIuh lai hic pnuTcen Lige Lie sérum ; elles 
perdent si ntultaaeitieril leur pouvoir de reguljtmn de bemis- 
sauce {mliihil ion de contact K ' I ou tefoi s. peu r I a plupart lI'ch I re 
elles, lcs m miellés propriétés di -parai -.sc ni rapiJement : un 
du que la transformât ion est ubortne. Pour les jliIils. cette 
transformai ion reste stable, Ejlle enrniïnc alors une nrodillc-i-- 
lion murphLilnpjL|ae i arrondissement des çeLlulesI, phj siol li- 
gnine (croissance en milieu solide, perre sic lu clépendanee 
d'.inengc i. :ijitii!)âii^ue (express <on d’waligciii's lienitis. 
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..te surfine s ImKlinriique islispuri- 

dur ..te slmeture nie surface, ftggluiiuiihililé par ttes lectiiWv, 
■ I isp;m Li nn de la Ibntmeetine ) : In eell nie e si i mmonal i sk et . 
inlfodwile chez ranimai. elle prnvospe le développement 
d'une tumeur, 

2,3. Virus et bactéries : 
les bactériophages 

2,3.1* Phénomène do bactériophagie 

L’existence de ce phénomène a été révélée en 
1915 jiüi- Twort L|(ki deedvît k transformation 
vitreuse de ceriames colonies de microcoques. Lu 
maladie pmi va il lire Iran smi.se pur simple contact 
de colonie à colonie. Presque stmiillurtémeriL en 
1917, d’ Merci le. il l'Instiiiil Parleur de Paris* 
découvre dans les selles de convalescents de 
dysenterie un agent En fcc lieux de rue me Lypé. 
e upuble de dét m i re s pce i fiqtc meii t des c ni tu res de 
Sh, dysemeriae. L'agent responsable de cette lyse 
transmissible es( appelé bactériophage. Les buc- 
léifof liages sont les virus des bactéries. 
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2. 3 rt 1 . £n milieu liquide 

A une culture en milieu liquide de hackinc*., fur exemple 
d’£. cptl en phase de croissance, ajoutons une suspension de 
biucltfriophag.es actifs sur £. coli. Un certain nombre do oel 
Iules sont iniecLces par Je phjpe el senL lyrees en l' espace 
de 10 à Ail mi miles en moyenne. Les phases qui su ni libérés à 
l.i Mai.* .h- n- premier cwle île i;iullip;ic.eii>r. m>»i ca|\ihles 
d" in feeter d’aoifcs eelluls ci de Icsdêlniircâ tciirtour. Ainsi, 
eu 3’espace de quelques heures, la icKaJitc ou la majorité des 
bàcitfries son! lysées lu l'on note un net tfeliurvi>M:iîk:]kl de In 
culture par rapport à Lin témoin non infecté. Cet tfvlu.in:ishL‘- 
inent est la rnaïiifeslaiitm visible du pbéiîLMiiène de h se. 

2.3. 7.2. $ur milieu solide 

Sut un milieu jrélove ■ I ■ .lui étale avec siniit la 
meme culture jeune J' A. mli de layon a obtenir une nappe 
homogène. .A un endroit précis, par exemple au centre, on 
dépise une gmin< d’une suspension de hactériophagcs soi ils 
puis ois incube il h température optimale de muJüplication do 
la bactérie, suit 37 ’C. Au boutée ô àf* heures, un observe une 
culture cLMtrluoEne sur le milieu ot. au centre, une zone cirai 
laire appelée plane de Lyse, \ lerge de pennes, au s oontnuis 
nets, distincte du film bactérien qui l'encercle : elle résulte de 
la multipl icati-cin des baetériripfcajrc^ et de la destruction lutuie 
des oel lûtes Tnicrubiennes ùr .frdc 

£. 3 . 1 . 3 . isolement et dénombrement 

C 'eLle /mie lLc h>e turale est déterminée par un très grand 
nombre de corpuscules haclériophagiqucs pfëxeiilx initiiulc- 
ment, Il est très facile de connaître ee nombre lAuir cela, on 
élalcü la surface d'une plaque de gélose, ensemencée comme 
précédemment, une dilution convenable de la suspension 
bacltfriaphagique. Après incubation, on observe il la surface 
du milieu Lin lapis innible parsemé do /mies claires ou plages 
i ùv '■ lit : • Chaque plage correspond à un corpuseulo bac- 
térie pliai i que qui. en iiifeclanl le v bactéries ol on se ilLIlüti 
pliant à leurs dépens, détruit bualomorH le fitllït -.Uperfidel En 
somme, uue plage pRivienl d un seul curpusoùle phiigiqUe Jo 
la même façon qu'une colonie bactérienne csl produite par 
une bactérie. LL est ainsi possible d' isoler lesbaotériLrphagesel 
de les dénombrer, dune d ottidi e r leur mu II ipl ioatiun . 

2. 3.2. Structu re d e s ba ctério ph a g es 

Les phügcs présentent une architecture analo- 
gue aux viras.: ils sont constitués d'unités de 
structure pruidîque.s eiitouniiit et protégeant un 
acide nucléique : rcnxemble constitue la capside, 
Le phuge possède toutes les propriétés des virus, 
en purtiemlter Se pouvoir infectieux. On d i si ï ligue 
des phiigex it ADN et des pliages li ARN, On en 
dénonthre actuel Icmenl plusieurs mi Nier-,, 



Figure Vlfl.l 2- PhèfliWïièrie de bactériophagie sur 
milieux soEîdes. 

a plages sur une rmpps uadarionne ü '£ Cûli ; 

P ' colonies bacîénervTO de s parglyph B. - parasitées par 
or 1 - baetértophagô 


2. 3.2. 1 . Bac tèriopbages a A DN 

Lus plus u muni s. Kti.ru les phases de ki série T, 
délits sur li. cuti, Us comprennent 7 types diffè- 
re ni suie T ( à T^jque Ton classe en deux groupes : 
Ees T pains LIA, Tj. T ft ), dont 3'AL>N contient de 
i ' hydmméthylcy toxine au heu de tacylosine, et les 
T impairs (T L . T v T 7 |. La sbuctitre de 3' ADN 
est celle d’une double hélice ouverte. 

Le phnge k Œ. colt Kp) eontiéru aussi une 
double hélice d'ADN stabilisée par les apparie- 
ments classiques A-T, C-G entre les deux chaînés. 
Celte double lie lice exi également ouverte el 
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2.3.3. Infection lytique et 

bactériophages virulents - 
Cycle de multiplication 

L + infection de la bactérie hôte par un bactério- 
phage présente deux aspects ffig. VW.Mi : 

- 1 e bac téri ophage se reprod ni t au x dépe ns de la 
bactérie el la détruit, c’est ]' infection lytique. Les 
bactériophages qui lysent ainsi toutes les bactéries 
qu'ils infectent sont appelés des bactériophages 
virulents ; 

- l'acide nucléique injecté par le phage. au lieu 
de se répliquer d’une façon autonome comme pré- 
cédemment. s’intégre au chromosome bactérien. 
Il se comporte comme un gène bactérien et se 


réplique en parfaite harmonie avec le chromo- 
some, Pour bien marquer ces caractères, ou lui 
donne le nom de prophage. Ce type de relation 
entre la cellule bote et le virus est connu sous le 
nom de lysogénie. Les bactéries qui portent un 
prophage et le perpétuent dans leur descendance 
sont vies bactéries lysogÈnes. Le pliage est appelé 
un bactériophage tempéré. 

2.3. j. T. Phase d'adsorption et de 
pénétration {fîg, Vf if, 15} 

* Conditions, L’adsorption dépend en premier 
lien vie la concentration relative des bactéries el 
des pliages : plus elle est élevée, plus les chances 
de rencontre sont grandes. Pour que les collisions 
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Figura Vlil.l 4- Infection des bactènes par le bactériophage. 

A. Infection lytique : le bactériophage injecte son aede nuciérque qm se ^produit de façon a/wItKiome, Cette m^ipiicatlQn conduit à 
la lyse de la cellule et à la ‘Désalicn de nouvel es particules ohag ques. 

B Lysogénie l'acrde rvucléiqoe du phane s'incorpore au chromosome rprop n ageJ et se divise e»v mène temps que lui. La ûaclêrie 
sirvit à rinfaction. 
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Fit] lire VIII. 15 - Injection de TADN viral par le bactériophage T £ . 

t adsorptjori du phage sur te parai de te bactérie ; ?. destruction desccnsiitiuariisde la paroi par renryme du phage ; 3 . coruraciion 
de a gaine externe et pénétration du tuba Interne ; 4 . infection de l'ADN dans le cytoplasme de la badérie. 


soient efficaces, le milieu clou contenir des eofac- 
Leurs d’adsorpiion dont lu nature varie selon lts 
bactériophage s, Ce sont des cations tel s que le cal- 
cium, le magnésium, et des acides aminés comme 
le tryptophane, etc, 

• Ktccpteu r bactérien , Les cond il ions les pl us 
Favorables étuni réunies, ladsorption résülie alors 
de l'existence de sirueiures complémentaires pré- 
sentes sur 3a bactérie et le pliage. En effet, un bac- 
tériophage ne se fixe pas sur n’ importe quelle bac- 
térie, Cette spécificité, plus on moins étroite, se 
situe, chez la bactérie, au niveau de la paroi, Les 
pliages sonl incapables de se fixer sur les sphéro- 
plustcs die/, lesquels les structures de paroi ont 
presque totalement disparu. Les récepteurs phagi- 
quex sont situés sur la couche lipoprotéique de la 
paroi d'£. coti pour les phugCs J 7 Cl T^. Ils SOUL 
localisés dans la couche lipopolyhosidique pour 
les phages T^, Tj et T-j. Une seule bactérie peut 
fixer ainsi de 200 à 300 bactériophages. 

* Fixation. Elle s’effectue par L'intermédiaire 
des fibres caudales et de la plaque terminale . On 
peut s 1 en rendre compte en mettant en présence 
des débris de phage et des bactéries : seules les 
queues ou les fibres caudales se fixent ’ les [êtes ou 
J'ADN en sont incapables, La fixation, réversible 
â son début, devient rapidement irréversible par 
suite de lu modification des structures bactérien- 
nes et phagiques en contact. 

Une enzyme (lysozyme) située dans ta queue du 
phage entre ensuite en action : elle dépolymérisc 
le mucnçomplexe de la paroi bactérien ne en cou- 
pant les liaisons glycosidiques. Ijes destructions 


locales diminuent la rigidité el lu résistance de la 
parut. 

* Injection de T ADN. La contraction de la 
game externe est alors déclenchée, sans doute sous 
l'effet des produits libérés par V hydrolyse du 
inucopulysjec bande de lu parut. Le tube interne 
de la queue traverse la zone de moindre résistance, 
perce la membrane, livrant ainsi passage au fila- 
ment d'ADN. Celui-ci pénètre dans le cytoplasme 
tandis que les enveloppes phagiqties s ides (fantô- 
mes .1 restent à l L çj(tériçLir. 

L'ne expérience simple (Hcnky et t.'hust', 19521 a permis 
de meure en évidence ce mécanisme. Les constituants d'une 
suspension de pliages sont manqués û, l’aide d'éléments 
radiOuitils : l’ ADN pur du '-P l l I ks pp.^inos pjr du Si . Les 
phases stml mis ennuilc ,m conbicl de bîicténeH >«u,ibté* 
qu’ils inieclcnl. Si l'un sépara ivusquement les pliages çt tés 
bactéries, ou consiste que toute la radioactivité de l'ADN 
viral est contenue dans tes bactéries, lundis que celles des pru- 
tiîirw-s marquées restent à t'exuirieur. 

Z. 3. 3. 2. Phase d 'éclipse 

Le virion, après avoir injecté son ADN, cesse 
d’exister en tant que particule infectieuse indépen- 
dante, D* importants événements se succèdent au 
cours d’une phase dite d'éclipse d’une duree de 
12 minutes. Cette étape est caractérisée par de 
nombreuses synthèses de nature phngique 
if ig. VU!. 16} [nuis également pur l’absence de 
virions. Lu cellule bactérienne, ouverte à l'aide de 
lysozyme par exemple, ne libère aucune particule 
infectieuse, 

* Destruction du chromosome bactérien;. Dès 

l'infection, la croissance bactérienne est sfoppée 
ainsi que la synthèse de V ADN bactérie n. Le chro 
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Figure VHIS.io- Synthèse des constituants waux au 
cours do la phase d'tcli jüo. 

- 6 e rninute : apparinso de i'ADN phagique ; 

- 9 e minute : apparition des profanes pnagica» ; 

- 12 e minuté : apparition dés premiers virions : 

- 25 B minuta libération des (environ 1 SC-i. 

mosome bactérien est délniil par une désoxy ribo- 
nucléase qui apparaît 2 à 3 mirantes après l' in l'eu - 
ricin. De ce fait, 1‘ information génétique de la 
bactérie portée par cet ADN dispuruh : c‘est l'arrêt 
total de toutes les synthèses bactérienne h. Les 
autres si raclures cellulaires restent pourtant inlue- 
tes et fonctionnelles : elles vont servir aux synthè- 
ses hactériophajpques. 

4 Synthèse de constituants précoces. Le pre- 
mier élémc ni synthétisé est un ARN messager de 
type phagique, Il est facile de s'en rendre compte 
car il contient de I ' hydmxv mélhy ley tost ne 
(HMC » au lieu de la cytokine. Ln même temps, les 
protéines nouvelles cm précoces apparaissent (au 
moins I4 l Ce sont des en /y mes nécessaires à la 
réplication de I " ADN v irai ■ polymerases, kinases, 
etc. Leur synthèse se poursuit dmam environ 
15 minutes. 

* Synthèse de I’ADN. L’ADN viral est mis en 
évidence dans la bactérie 6 min tues environ après le 
début de l’ infection. Connaissant la quantité 
d‘ H MC contenue dans tus sinon et celle contenue 
dans une bactérie inl celée, on peut déduire le nom- 
bre d‘ équivalents-pliages -que renferme une cellule 
en établissant le rapport de ces deux quantités. Ce 
nombre croît linéairement jusque la 25 e minute, 
moment de la libération des nouveaux virions. La 


synthèse de leur ADN est dirigée par I’ADN pha- 
gique injecté au cours de la première phase. Elle 
s’effectue aux dépens des débris de I’ADN bacté- 
rien et également grave aux métabolites présents 
dans le milieu. 

*• Synthèse des protéines. Les protéines de 
structure (tête cl queue) apparaissent 9 minutes 
eux i son ap rè:s l’in fuel ion . I.aq uantité de pmi cinos . 
calculée comme précédemment en équivalents- 
pliages. croît parallèle ment à celle de T ADN, La 
synthèse de ces protéines est dirigée par I’ADN 
phagique et Ses ARN messagers correspondants. 
Elle fait appel aux acides aminés présents dans la 
bactérie et le milieu çfe culture:,. Elle Ce fiée lue au 
niveau des ribosomes de la bactérie. Ainsi, ta bac- 
térie continue son ttavai ; de synthèse es de dégra- 
dation mais c'est I’ADN phagique. et non I'ADN 
bactérien, qui préside aux nouvel les destinées de 
la cellule infectée. Une nouvelle information 
génétique, celle du bactériophage, règle l'activité 
cellulaire : toutes les substances élaborées sont, 
dès lors, de nature phugique. Les. constituants spé- 
cifiques du phageanie fois synthétisé*, s'accumu- 
lent séparément sans reconstituer dé nouvelles 
partial les infectieuses. 

Z3.&& Phase de maturation et de libération 

* Maturation, Ce n'est que vers ta 12 e minute 
qu' appa missent les premiers virions. Leur nombre 
a ug mente en s ni le I inéa i rement j usq u à I a phase de 
libération tfig VUI.I6). À la douzième minute, 
une certaine quantité d’ADN est déjà synthétisée 
qui correspond a 51) ml 60 équivale ni h - pliages. 
File s'esl accumulée et forme ce qu 1 i I est convenu 
d'appeler un fonds commun. A partir de la 
1 2 e minute, pour chaque molécule d'ADN syn- 
thétisée et apportée dans le fonds cumin un* une 
molécule d'ADN de ce fonds commun est incor- 
porée pour la maturation d'un virlon. Le plafond 
ïje fH'J a 6() équivalents- pliages reste donc constant 
et les deux courbes d'évolution de I’ADN l citai et 
de I'ADN incorporé dans les U rions suivent un 
trace rigoureusement parallèle. 

I.e mécanisme de cette maturation est peu connu 
dans son détail. L ADN se condense puis 
s'entoure d'unités protéiques reconstituant la tète 
du pliage. Les éléments de la queue s 1 associent 
ensuite. De nouveaux virions sont ainsi formés, fl 
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phii£C. enfin et surtout à I'jh énemcni des sulfniïiidcsct Jcs 
antibiotiques buuucoup plus uviils dans le Lraiteinenl tfcs. 
maladi» int'et ricy sfs, 

2.3.S.2. Diagnostic 

[.c dl^nLhlie direct d'uni. 1 maladie inlLsrlieusc. chez 
f lniaiiv,-. cru. h mise en évidence d'une hiscléric dans une 
substance alimentaire niuttenLéîm:uvre des técltnlqucs d'iso- 
lement puis d'klciililÏL’ulion du ÿ-erme responsahle, teehm- 
qircsqui font üppcl ;i des critères d'ordre morphologique, hin- 
chimique ci ■ternlnjk|iie. IL esi également possible de 
démonte» h présence d'un micro- organisme dans un milieu 
en ayant retours ju.v kicufTÎupllujies. 

2.3 5. 2. 1, Recherche directe 

Les tuiKiiiriuirliu^es .iv, - m i:\iei' ci - 1 toujours tes tatcU'iics 
dans les milieux où elles végètent. Ils [BU hé métré nuis en Os i- 
dcnce direclcmcnl el Léramipncr alors de b présence des hat- 
lërics correspondantes. (. "est ainsi que des bacténophm;es 
spécifiques itc ("antigène V. (récepteur phaiiique-j isolés 
d'une CiiD. montrcnl que celle eau a élé nu est probablement 

Cinmnllilko p:.ll' S, p./r/rr jMl.n *. U dé CC( ii|lilip.1H L U présence 
ites hiK'terïjqphages aelir's sur le é rompe îles < wtm 

t;mr ei m puticulici sut fi cflfi C phases polyvatenisli prou- 
veruque l'édiariliilûit soumis ü l'analyse contient teetïlilîa- 
cilles, indice d'une pollution urçmi que. 

2 3.5,2.2. Recherche indirecte 

Une seconde mél hutte de tlia.itnuslic luiL auv-i appel uns 
bactériophages. Kl le repose sur L augmentation du turc des 
tuietcriopluiges spdei finies cncmdu ils es perimcnulemcni 
djins un mLLicu. lorsqu'il comtenl les huciérics correspondan- 
tes Ainsi, dans une eau susceptible de renfermer. S', tyféL i»n 
peut njtuMor J«n tmetéiiuphitçes spécifiques de l'espece à un 
titré donné et reclkéi cllei ensuite si ce line reste ceal à lui- 
iiféuie ou . un contraire . «ni émeute. L'accroissement se produit 
.uiq.uricil dans Le cils ttê TcchatilillM eslcvmtiintiné pur le 
biteâllé typhique. Ce principe peut èlre appliqué à la recherche 
des erltérohactertes pulhouè lié- dans loute substance organi- 
que ctniLLUuiiiée : Sfillcs. urines, sang. luil. Ci ingénus. etc . 
C'est la rerctitui d’aupntefftalimi dii titre bitetériophaçiqire. 

Les nvcUhules de dingiwsne taisant appel üilx toieicrinplia- 
gus uni trois qualités principales : elles -ont simples, rapides 
et économiques. Elles >e prélerl panieulLèremeiil à k reali- 
s4i0i.Mii de s dûtes enquêtes épidémiologiques dâM une contrée 
ou ici |*üjs donné. MnlhcLiréki -éiiieiil, leur spécificité il'est 
pas kmjtnirs rigoureuse el. On raison de eu fuit, il ne semble 
pas qu’elles puissent jamais icmpkicei les techniques Ivicté- 
1 1 Moci ques Usuelles. 

2 - 3 . 5 , 2 , 3 . identification 

U il hactéri .'phüge. lorsqu'il est Spécifique d'tirie espèce bac- 
lërieiiiK'. |X'ul ùîrv utilisé ri dés fins dldt'tuiÉieatioii. Cela permet 
dé différencierdcs espèces irês pn vhes par Iouîs eitfiielîrvs phy- 
siok^iquies. llesiste. |éif exemple, des bucteiiophaya-s s|K-.ifi- 
quus de Y. peslt\ eàpahks de lyseT toutes les snuclks Js' Létle 


espèce quel le que soit lirnr provenance el qui sunt ir aclil's sur les 
autres ïirimsü. Dé ilfcrtlé. Lé diàfilWslic dilférenticl entre 
t‘. 1 rjrJrJrifj el V' crifWWJ K| Tor rcptruc, en partie, sur l ‘utaiisaltsM 
de ptépoiaihaH pht^iques : le eholcns-phage IV tic Mukerjee 
CSÏ actil" sur la première espèce et itnn siSr la seconde I lés eho- 
Eérn-phaucH I el 2 de Mcolie ei tjallnl ont une action inverse. 

2 . 3.5.3. Èi udss êpidé miofogiquBS : tysotypio 

La taxonomie classe les bactéries, on l’a su. en familles, eu 
tribus puis en uesires el en espèces. Les stuuclLes qui coiltpt»- 
Hcnt l'espece sont rarement humopènes. tant du ptnnL de vue 
physiologique qu' antigènique tvmrchap. (11. 

LtMsqu'il s'agit d 'espèces pitLhuÿinis. responsables d'-epi- 
efciriies. coi nme V. lypfri et co/r. Je cn-ii'U” entérites infan- 
tiles (ta encore du \ ibrion chifldrique. PéLUde de la liliuLion 
des cas exiije sousenl des. renscipriements très précis sur les 
germes. Ijcs caractères hmehstniques el iHiii^éiLiques sont ici 
îrMill'isunlls. D'aiUres procédés permellenl * d'alïiiKT * 
ruientlfldjlion dsi Us un but épidémiologique beaucoup plus 
qu’ii des fins, systématiques Ce sont, parewmipk. Lu ly«my- 
l'ic. la reeheixhe de la production Jr. 1 tqierc rii njiiies, eeLk îles 
facteurs de résistance aux anLihiuÜques f RF). La première de 
ces mélboJes. la h -.olypie.qui met en <vu s re f action des btc- 
tériophapes sur les hjelérie>. hem rupidetnent décrite. 

I .orsq ne I on met c n ami act un tucléri LiphaLre donné é* plu- 
sieurs souches d'une même espèce, les unes, très sensibles, 
sont lorak uicrn 1\ -ces, (TnutKs le sont pan iellement. d' autres 
en Un vont rcsisiautev Grâce ii un seul hueièfiophjijié. un pem 
doricdéliitir trois eatégoiies de souches dailc l'espèc* . En tn- 
lisjnl p lu. "-acurs phases, le îLornbre tfc catépoiies s' élite 
da vital Jjtc . t 'h jqiH." catëitnrie am>i créée èstuftl ysutype :elle 
Comprend Ulules les euLLuresdnniunl la meme reaclitin ^ iv-ù- 
■.i -, Je - pTéparatuin- phaitiques uti isée-, 

La valeur tk celle nouvelle elîsssificaiion dépend, d'une 
fiin. Je laquaJité des [.wcpii rai ions phaçtques scJwaionnêeseï 
sk- leur biKitue emiservation, d’atnre pan, de la stabilité de' 
h smy jvv MiKsi bien m rfrw qu'ùi 1 h,>, ce qui esi jénémle- 
meiu eotisiiité. Au-.-,i, la Iv sotypie est elle réservée it des een* 
1res spécialisés |xum Us d'un personnel cnliaiilé et Ji spi l'ciiil I 
d'une colkvLHiri Je tsaci.éno]ihaues ccinstannneril entrcleuUC 
et vériliiît II l-iI e ciste, en pi‘iuci|ïe. un. f^ir ]ïii_\ s . en Eiul'iee. 
c'e-l le Service des t^icLéritipIlLqie-- dé riiNilut P-isteur de 
Paris qui esi reconnu comme centre natiumil de h sut) pic. 

Les. mélhiules de lysolypje hiïrà imlispensahlt’s en 
cpjidjt: Dtii 1I1 lÿisi ; v Iks 1 1 m rnis vjni «in « Iftc iUîs renseï gneinenls 

du plus lunii intérêt Sur 3e plan régional, elles pcrmeiicm. au 
cours d'une cnquëre, J'elablLr les lehiikiis lIo c:iu-.e il cll&t, 
c'eJ-û-dirç la tlliatinn dus cas : l'rmgine d'irnu trévre 
typhoïde surtunanl dans une contrée sera b nié une pour tnu-. 
les înji Indes $j l'on isole chez eux le même lysiHjpe de 
.f. nf))\i : \i mm elle sera i.H1férenie. Lue emiucte upiLléimolo- 
.çi<|ue série use ci complète exi^e doue In mchcrwhc des types 
hi«téi'io|ïhîagiqaes ehe^ iljus tes individus eoflimniiks. 

Sur k pliUL mondial, la lysut) pie sent une Mniivird’iul , t>i- 
nmions iméressiiiHes. permetlari de eostimïire l« distrihutiim 
des h si ny jv; s Jii us di aq ne pu) s et chaque eont iuen 1 . de même 
que teui évolutitm dans le temps. 


Copyrighted 




3. Interactions virus-organisme 


3.1 . Transmission des virus 

El L'îi lu distinguer la transmission des virus par 
contact, ou transmission horizontale, et la trans- 
mission héréditaire, ou transmission verticale : 

- dun» ïû transmission verticale, l‘ i nt'ecl ion de 
la lignée germinale de l'hôte perpétue les gènes 
viraux dans la descendance. Cette situation 
s’observe avec les rêtrovirus : 

- la transmission horizontale se fait, le plus 
communément, par contact direct digestif (eau ou 
aliments contaminés) cm aérien (aérosols de gout- 
telettes de sécrétion). Un connaît toute toi s deux 
cas particuliers de transmission horizontale : 

- la transmission transplactnialre. de ht 
mène au fœtus, qui peut être responsable d'embryo- 
pathies ou de fœtopalhies entraînant de graves 
anomalies congénitales ou b mort fœtale alors que 
F affection est bénigne chez mère (virus de la 
rubéole, virus des inclusions cylomégaliqtues, her- 
pès virus). 

- la transmission pur vecteurs., le plus suu- 
vent moustiques ou tiques, concernant notamment 
les aibovinjs responsables d’affectiHU comme la 
fièvre jaune, la dengue ou les encéphalites estivales. 

3.2. Pathogénie 

Les. differentes interaction» virus-cellule» con- 
duisent à la mort cellulaire ou à sa transformation 
«U encore à la production continue de virus, biles 
engendrent dans l’organisme animal trois mani- 
festations pathologique» : les maladies virales 
aiguës, les maladies virales persistantes, les 
tumeurs et les leucémies. 

3,2.1. Maladies virales aiguës 

De nombreux virus déterminent chez l’homme 
des maladies aiguës (grippe, poliomyélite, rou- 
geole, oreillons, fièvre jaune, ele.f 

Le virus pcnèLrc dans l’ organisme et St multi- 
plie d’abord localement (dans Ea muqueuse respi- 



ratoire par exemple), puis dans les ganglions lym- 
phatiques afférents. De là, il passe dans le sang : 
c’est La première virémie. À fêtât libre ou asso- 
cié h des éléments figurés (lymphocytes), il gagne 
le système réticulo-endothélial où il se multiplie, 
puis passe h nouveau dans le sang, réalisant une 
deuxième phase de virémie. Le virus atteint alors 
les tissus ou organes cibles (par exemple. Le tissu 
nerveux pour le vira» de la poliomyélite) comme 
on peut Ee voir sur la figure VÎÏUS, 

La propagation du virus »’ effectue en trois sta- 
des successifs. A partir de lu porte l’entrée, il dif- 
fuse (trajet) jusqu'à L'organe cible, ce qui permet 
de prévoir, en fonction de la distance qui sépare le.» 
deux, la durée de la période d’incubation de la 
maladie : brève (quelques jours) si les deux sont 
confondus (grippe, rhume), longue (de 10 à 
20 jours) si le» deux sont éloigné» (oreillons, rou- 
geole, poliomyélite), En règle générale, les voies 
de cheminement des virus sont le sang ou la lym- 
phe, exception laite du virus de Sa rage qui se pro- 
page le Long des lï Ici s. ner veu », Les période» 

d ’ i nv as i on euf ci ut eomesfH mdc ni rcspecl l ventent 
à lu lyse cellulaire qui libère des substance» lexi- 
ques, ou pyrogènes, et aux réactions immunitaire» 
de rhôte. Le» réactions aniigène-antiçnip» acti- 
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oie DT-polio) et de procéder aux rappels au boni 
de I an, puis, tous les 5 ans, au moyen du vaccin 
vivant. 

Les rota virus transmis par la voie orn ducale lou- 
chent les non frissons eu période hivernale son s La 
forme d’une gastro-entérite aiguë {diarrhée 
aqueuse par fuite d'eau et vumixsemuni ). Lu gué- 
ri son se produit gcnéruLement un bout de 4 à 
7 jouis. Dans les services de pédiatrie, les rotu- 
virus sorti souvent à l'origine d'infections nnco 
som Laies, Les adultes sont rarement touchés parce 
virus. 

L’hépatite épidémique est aussi transmise par 
voie digestive : eau, coquillages contaminés. etc. 

3.3.3, Transmission par contact 

Les virus de l’herpès sont très fragiles, leur 
transmission se fait par contact direct (salive, 
lésions cutanées, rapport sexuel, accouchement, 
transfusion). 

Les Htrpf v stmpU'.x virus soin très fréquents 
chez l'homme. L’herpès oral (sous forme de vési- 
cules aux bords des lèvres} et l'herpès génital 
(avec des vésicules au niveau du pénis lui du 
vagin i sont les formes les plus courantes et relatif 
ventent bénignes, Des formes plus graves {kératile 
pouvant aboutir à la cécité, atteinte du système 
nerveux central dans les formes néonatales) exis- 
tent, 

3.3.4. Transmission par morsure 
et piqûre 

La rage est une encéphalite aiguë à évolution 
constamment mortelles Elle débute par des symp- 
tômes généraux : fièvre, nausées, vomissements, 
maux sic tête. Le ma la, de est a nui eu s : Le moindre 
sou file d’air ou la simple vue de l’eau le rend ner- 
veux taéropluibie, hydrophobie l et provoque des 
crises convulsives. La déglutition engendre des 
spasmes musculaires douloureux. A ce stade, lu 
maladie évolue en quelques jours vers Sa mort. 

L’homme ri'csi qu’un hôte accidentel. De nom- 
breux animaux sauvages ou domestiques sont des 
réservoirs du \ima ; chien, loup, renard, chacal, 
chauv e-souris vampire oit insectivore. La plupart 
des eus humains sent causés par des morsures de 


chiens infectés. La maladie est localisée dans cer- 
taines contrées d'Asie. d’Afrique ou d’Amérique. 
Elle s’étend actuellement dans les régions de l’est 
CL du nord-est de la France par suite de L'extension 
de La rage vulpine. Le premier vaccin fut préparé 
par Pasteur a l’aide d’une souche de viras fixé, 
c’est- a -dire de virulence utiénuéè, maintenue pur 
passage sur cerveau de lapin. Ce vaccin vivant a 
été remplace depuis quelques années pur un vac- 
cin inactivé pur le phénol, On tend à lui substituer 
uciudlemeni des vaccins préparés à partir de cer- 
veaux de souriceuux nouveau -nés {moisis allergi- 
sunts) ou. mieux encore, I partir de cellules diploï- 
des humaines, qui sont ensuilé inactivés. 

La fièvre jaune et le.-, encéphalites animales sont 
transmises par des arthropodes vecteurs. 

3.3.5. Transmission par voie sexuelle 
ou sanguine 

La maladie baptisée syndrome (!' immunodéfi- 
cience acquise (SIDA) représente Ja première 
grande pandémie de lu seconde moitié du 
XX e siècle. Elle prend n I ' heure acluelle une impor- 
tance considérable tant sociale que médicale. 
Décrite pour la première fois ers lyHI, elle a pour 
cause un virus, probablement apparu en Afrique 
centrale vers 1 l )5Ù chez les singes sens, qui aurait 
cl é transmis à l'homme puis serait devenu patho- 
gène pur mutation, il s 'est ensuite propagé aux 
Caraïbes puis aux Plats- U aïs avant de parvenir en 
Europe et de se répandre dans tous les continents. 
Ce virus, le VIH \ virus de rimmiinodéfieieiiee 
humaine), est un ïétmvirus (genre Loti virus) qui, 
pour se multiplier, transforme I ARN dont il est 
constitué en ADN qui s'intégre au chromosome de 
Lu cellule infectée, le cycle de développement étant 
très complexe Ami 5 2.2.3.). 

il se transmet par voie sexuelle (sperme et sécré- 
tions gén tuiles) et sanguine (transfusion, échange 
de seringues) ou encore maiemn-tiïtale. 

Ce sont essentiellement les lymphocytes T CD., 
qui en sont la cible. Ce h cellules étant le lieu de la 
réponse et de fia régulation immunitaire, Le malade 
sC trouve alors, du l'ait de leur destruction lente 
mais inéluctable, en état de complète déficience et 
offre un terrain propice u toutes Les infections 
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2.1. Quelle est cette action ? Comtneni appelle^ o*i cet 

Mitre type de [iliuue ' 

2.2, Représenter sur un même graphe 1 1 cnnissantc de la 
tue teri v uni * phû lc et > ,e Ils : en pr d scrscc de cc type de pliage 
lorsque I" infection débute en début de phase éKponeEHiiïSk 

5, Le bactériophage t z 



i 1 2 * i i.i/f est une bactérie sensible au h. il uiri uphaue T , dont 
L -tracEure est représentée sur la figure a. 
h I égender pc schéma. 

1. Les uutiïbes de 1» figure b reprikeruent les différents 
effets Je l'infection d’£. nuit par le hbLtériflpItuge T 
Schéniutiser Les différentes éLupc* de teste infection. 



h 


6. Bactériophages de lactobaGilles 

À F^irlir tle lactosérum de fromage, oü j Isolé des. bsciério 
pliages de laclobacilles Le virus actif a une longueur totale 
ik' 212 nui el su si raclure esl représentée sur la figure d- 

dessous 



1, CoMipIvvt ce scliéttia- 

2 . Lu CHck de multiplication Je ce vinis dans les I acL<,«- 

hiKjllcs cm smiitain! au cycle lytique du huutcrinphiige t : 
chez £ i L*ts. Décrire ce cycle. 

3„ L ‘échantillon de Ikiù sérum a été filtré sur membi une 
pour éliminer Ses hüLléjie-. Dans Jeux boites cnnlcnaol un 


milieu de tu I lu ne gélose, on dépose au cénlïi* 1 gmitie dé 
cultuie de 24 heures de Su sovdic sensible nu pliage ci 
I goutte de In dilution de fillr&r de lactosérum avec de* 
pipenéi irJibréés délivrant 25 gouttes put millilitte, On 
étale avec un elaléur stérile. Qn incubé penduril 6 h 'jurés ii 

3tl ‘C puis >m dénombre les plage* de l> se >ur les boîtes 

- [mut la dMntïiui |ir \ les places (Ec lysu ne peuvent pas 
tire comptées : 

- pour la dilution Ni 4 , on Lordpic 160 plages de lyse, 
Calculer le nombre de bactériophages contenus dans I ml 
de filtrat dé Iscloséntn». 


7, Bactériophage SPOl de B. s ubtllis 

Le bftçiértopînigc SPOl v.--i un pliage virulent pour 

8. iublîlù. 

I. Définir les iimttc* •• hiwiërùiphHge * et bîMérii» 
pîuige virulent « . 

2 „ À laide de schémas léyendéi, étudier les diffère nié s 

étape* de l'inlecUtnt tk If. .rnhiilia par ce hactcnuphugc. 

3. U ne suspension de fi. whilts ose mi s« e n pi tkti mv de 
lysojqrçnB en milieu BMchnrosé (2 mol-L' 1 i. Les bcMilcric v 
ne peuvent pas être infeclées par le rivage. Pourquoi "? 
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8. Rètrovirub 

1 . Cîm.'/ les rdïmums, LjUf lie us? lu nature du génome 

présent dans le si ri o n T 

% Présenter les principales étapes de leur cycle de muf- 
ti pli cation. 

9, Structure et multiptlçatlori du virus de la 
rage 

i a: virus de L rage appartient û la famille rtc* Rttahekn’iri 
lit u C'esr uri % mis cnvcdnppe en farine d'obus. de symétrie 
hélfaofatété, à AR N nmnoçsjténairc non fragmenté Je prihi 
rite' négative, Son enveloppe est hérissée de spiculés, 


K Structure. 

U, Proposer un schéma irnniKê de : invité lecture d'une 
telle p lut ll u le virile. 

1.2. L’ARX ifLujjueatéiijiie est un élément de base de la 
particule i ruil-e . Préciser la nature biochimique des autres 
structures lI.ç lapjrlieiile virale. 

2r Cycle de multipiicalü™, 

2.1. filer 5e % différents modes. ,k pénétration possibles 
d'un virus enveloppe dans une celEule cible. 

2.2. Décrire Î l ■■ di IÏctc nté s étape mJ e la ni ni 1 1 plis iiliora tl" lui 
ici virus. 

2Js Décrire brièvement te m&anistne .té libération: des 
virions matures, 
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CORRIGES 


1, Compléter par, 

1. Identiques, unités de sfrueLurv: ou capsomère*. 

2. Cubique. 

3s 1 je sang. 

4. BiU’Lt'nc . l'infection lytique 
1 Descendance lysrtgênes 

Ci. Encéphalite, mortelle, 

7. lüfecEieus. 

5. PtirahilifliK, 

% D'acide nucléique. 

1U. Chromosome, buneirisiptuge. 

2, Propositions, vraies ou fausses 

1 . K ii < s e'esl l.i l 1 Iule hflle q ni n -ui ni..' 1 ' jiergii née OS 
saire au virus, 

2. Fau* : ils onc \:\ forme d'un icosaèdre. 

X> Vrai, 

4. I ■ JU s : ds >Miu L : I n u (emcnt spécifiques (l'une e^pccc pré- 
cisé Ic'esl pour Celle ni t mm l| itel'un peut l'aire un lysoiypaprl 

5. Vrai, 
fe VraL 

7. FaUJt ^ est I A t 1 V J'UII jjh.Li l siriegru: il.ni- ■. lIikhihi 

some bactérien, 

H. Vrai. 

9. Fans . seul le llasu.nl perotcl Ses JfflSCûtlires. 
lu. Vrai, 

3. Bile fo ri dp h âge tûmpuro Ch B2 E. Coll 

I - Un bac lériophiiuc tempéré e -4 un pliage qui, lors Je 
l’inficLinr Je la bnClérie, n ' cuirai ne pas oMij’atninemcnl un 
cycle lyiiquc t'1 dofrt l jcide nucléique peut > iiitea rerdioss le 
chrnrïiosnfflLT banéricu (voir chap V'||], $ 2 3 4 et Z.3.3.2 1 

2, L' infection se traduit parla lysogénie, f'APN (lu phace 
v:i s 'intégrer dans lecluomtisiiino île labuctcrie suris produire 
immcdinlemcnl une mmllipHctUion du virus cl kl lyse cellu- 
laire (voir chap. 3 III, & 2.1.4. 1 - 

3, 1 1 i'iiitr d ' abord ui IC i I uluokwi C par îles i 'V Jïaï exemple ■ 
cp.i i sent suivie de lii libéralisa de t’ ADN phugiqoe du dmi- 
mosciuie. pur i ii cycle lytique analogue :i celui d'un pbajre 
virulent se développe ivoir ehup. VIH. $ 2,13.2, 2.3.33 ei 
13.4.2 1. 

4- Action rtr;!> bactériophages sur les salmonelles 

I . I . L‘ ADN du phase es4 inJéprc dans le génome bacté rien et 
Lerriiin-, de gènes som iriidüiUi. <Toù Lu présence de nou- 
veau* uni icc ncs il lu -.urfucc de la bactérie {voir chap V'ÏII, 
& 1 3.4.3). 



1.2. C”esl le phénomène Je cnn vers ton ly sogénique pur mi 
pïiuye tempéré. 

2.1. C'est le cycle Ktiquc pr un phaije virulent '.vmt 
chnp. VIH, U 2,13 k 

2.2. Fipure ci-dessous. 



5, Le bactériophage T 2 

1, Sur le schéma. il Faut écrire : ! icle, 2 : queue i : capsu- 
Eiiête-, I ; j;.ntic rétractile, $ : «mil ciUMlai . b ' plaque caudale, 
7 : spieufo. S : fibres caudales. 



2. Four le schéma. i voir eh.ip. VIII lii VIII- M er V 1 E I I üh, 
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6. Bactériophages de lactobacllles 

1. I i tête, 2 : queue : 3 : «psiMicpss, 4 : acide nucléique. 

5 : j'-TiL-iicn entre la sftt ci h queue, ô : frime rétractile» 7 : 

I mIMlI l auilnl. ü plaque caucMte, 

2. Voir cycle, chap. Vil;!,! 3.3.3, 

3. R. Il 10* > 25 -4.]ü" pai inillililic. 

7. Bactériophago SPOl de* B. subtiHs 

1, lî.ii- icTiiip-lia u L' : vbiu spécifique L k s bactéries ; bacié- 
riH'ph:i;j..' i butent : ph;uiL qui induit un etc le lytique sc Lm- 

II ni mi ni par la uni irtpliL ation du viras er l a lync de la bactérie 

(voirctup. Mil, £13.3.1). 

2, Voir K' cycle du phsgc I - [voir ch.ip. Vf]L i 2,3,3 |., 
13,3.2 et : ! v h 

3, Le tjwiypK en milie.i wchpiut* de In: il ies parais et 
ftMsfoni» les bactéries en pTOftïpluçteî ; cct s. -c i . n'ayant 
plus les sites de Imiém du pluise i iv : u;picui - ...ui se août .n 
>u niveau delà paroi), fle peuvent Cde attaqués pat les pliages. 

8. fîctrovlrus 

1. Un ARN, 

2. Le virus cm fUé per 3s «îMe grâce li des récepteurs 
nicriiM:. 1 n:-.iicN ci au* propriétés hin'.ogglutinantes du virus 


par SC' Sptoilti, pâl codocytofie. I.' \RN.dil \RN + . t^uMpié 
en ADN nwnitnn pjr une transcriptase dite Inverse Cet 
ADN « dupl.L|'ic pc-ur de venir biwieiwnv et ta s'intégrer 
ènsüiic le pémmic ccllukiiiv I.' \1>N viral intègre u^t 
alnrMraisçEU pur 3 WR N pûilj meTa.-,;: ceUul ai re en donnant v n 
grand r.iJin'nie de copie» d" AKN v ira). Ce» itwlécülçs d’AKN 
h ont hïiiha en protéines çapsîdflJfts et en lialsiii|ibiï 
inverse. L’asseraWage a ensuite lieu pour donner des 
« virions » qui bourgeonnent i la surface cellulaire et sont 
eiuscyies 

9, Structure et multip N cation du virus de la 
rage 

LL, Voir llç VI H 

1.2, EYotéinass capsilaks, enveloppé hémagglulinanle (spi- 
culés:. uinscriptase mverst 

2 . 1 , Vdswpdmi et ph-igocy Dose, adhésion clcndocytow- 
12. Lis. glycoprotéines* des spiculés s'intègrent dans la cow- 
L-he externe dé lis Jtoemibraflé néllulairt. Protéine virale « 
nncléncupvidc viennent idnrs bourgeonner en suri ace de lu 
membrane, l es bourgeons s,e Lorniçnl puis suai expulsés et 
r intégrité membranaire est ,n ls si rôt restriuide. 

11 Voir 2.21.2. 
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Chapitre 9 


Les risques biologiques et 
la sécurité microbiologique 


Les risques biologiques et lés sources de 
contamination sont liés d'abord à l'exposition à 
îles agents pathogènes, que ceux-ci soient ou non 
ou recombinés (études, cultures ou productions 
en masse h mais également aux produits biolo- 
giques Contaminés (organes, sang et autres 
liquides biologiques), aux cultures et manipula- 
tions cellulaires (fusion, transaction), ainsi qu'a 
r expérimentation animale f itth. IX. i et IX. 2 J. 


Le sang humain et ses dérivés présentent une 
grande importance dans les infections spécifiques 
actuelles de laboratoire : ]’ hépatite virale B est la 
plus fréquente (même si la prévention existe), 
mais les hépatites tton-A et non-B ainsi que le 
SIDA, pour lesquels il n’y a pas encore de truite - 
meut curatif, sont les plus redoutables. 


1. Risques biologiques 


1 .1 . Voies de contamination 

Les voies de contamination les plus fréquentes 
sont les suivantes. 

1.1.1. Voie cutanée ou percutanée 

Parmi les accidents cm incidents les plus fré- 
quents se trouvent les piqûres lots d'utilisation de 
seringues avec aiguilles pour injections, les cou- 
pures ou seulement les égralignures par du maté- 
riel contaminé (scalpel ou instrument, verrerie 
ébréchée ou cassée, etc,), les projections ou les 
contacts avec une peau lésée [écorchures, eczéma, 
brûlure...), les morsures ou griffures animales (y 
compris les arthropodes). 


Les risques liés aux éclaboussures accidentelles 
(renversement d'une culture) ou systématique 
(goutte ù l'extrémité d’une pipette) ou encore aux 
souillures des mains par Je téléphone, les robinets 
de lavabo, les serviettes, etc. peuvent être égale- 
ment graves surtout par leur caractère insidieux. 

1,1.2. Voie conjonctivale 

Cette voie peut-être à l’origined" infections gra- 
ves, l.a projection de matériel biologique conta- 
miné dans rœil (par des éclaboussures ou des 
aérosols) mais aussi des oculaires contaminés de 
microscope sont les causes les plus fréquentes de 
ce type d'infection. 
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Tableau IXJ - Cortaflllratlon au lâbdraléuré <fuêS à divers rmcrû-onganismes |d 'après Pike, Î978), 


a. Nombr&aacas : 


Parasites 

Chlamidias 

Champignons 

Rickettsies 

Virus 

^aciéries 



b. 


Nombre de décès parmi Ses cas de contaminations : 


Parasites 

Chiamiûhac 

Champignons 

Rickettsies 

Virus 

badèries 



Tableau IX.2.— lmfeclii>rt$ les plus fréquentes contractées au lâbpratdire fd'ajorès Pik$ r 1Q7S). 

Rêpamiion des infections de laboratoire 
S 

I 


Brucellose 
Fièvre Û 
Hépatites 
Fièvre typhofde 
Tuiarémre 
Tuberculose 


— 


' • • ' ‘ . I 


23G 


- ■ - - - ■ J 2 CS 

.— p ^ 


□ermaitomycoses 
Encéphalite équine “I 


Psittacose 
Caccidiodomycpse t*- 



- — | 

|4 

■■ -v v ' ^ ■■■>:: i 194 


162 


du Venezuela ■■ 


]Jifi 


m 




llfi 






5Ü 


1 ÜÛ 


isû 


” 1 — 

200 


1436 


| Nombre de décès 

□ Nombre de cas 


250 


300 


350 


4 M 


450 









1.1.3. Voie respiratoire ou aérienne 

De nombreux travaux produisent des aérosols 
:/rg. !X .\ ' .. Sont particulièrement visés les opera- 
tions de centrifugation, de muni pu lut ion de liqui- 
des (pi pelage. broyage, agitation), de ilambage de 
fause ou de la spatule, d’ouverture d’ampoules 
sous vide oit de tubes de cultures, d'ensemence- 
ments de boites de Pétri ainsi que le travail sous 
hotte. 

Par leur propagation, les aérosols peuvent 
atteindre plusieurs personnes par in halation : le 
plan de travail et les mains du manipulateur subi- 
ront également mie forte contamination. 

L'effet de l 1 aérosol dépend de La concentration 
en agents infectieux, de sa force d'émission et de 
sa vitesse de retombée ou de sa persistance dans 
l’air. 

1.1.4. Voie orale 

Lille est le plus souvent la conséquence du non- 
respect des règles élémentaires de bonnes prati- 
ques de laboratoire tpîpetagc à la bouche, absence 
de gants) mais aussi du défaut d L hygiène {l'ali- 
mentation ou la contamination par la cigarette, le 
poil des mains à ta bouche, l'onychophagie, le 
pon de blouse souillée hors du laboratoire ou de la 
zone de travail l. 

1.1.5. Conclusion 

Le mode de contamination est lié au mode de 
transmission et la gravité de l’infection dépend du 
degré de virulence de T agent en cause (par exetn- 
ple, voie iranscutanée pour l’hépatite B, voie 



i üUTt; ix.t Aérosol résu Haut de l'expulsion de la der- 
nière goutte de liquide hors d'une pipette. 
l'PbOtOJOilÿJ-TSSC'jT Fôffl's, t 3-36/ 


aérienne ou digestive pour M. tnherrufa.m\ voie 
aérienne pur les spores de champignons, voie 
digestive pour lesentérovims ou les entérobacté- 
ries). 

Dans près de 80 % des cas, le mode exact de 
contaminai ton est difficile à déterminer de façon 
précise. L’exposition it des aérosols est un mode 
particulièrement fréquent uih. /XJ . t tS -J. 


Tableau IX. 3 - Différents types d'accidents retrouvés- en p-surcentaga sur une séné de 371 accidents. 





T ah 'eau IX.4 Les grands groupes de facteurs des risques biologiques au laboratoi re. 


Les modes de transmission : 

r» 

cnn tact 

direct 

contact 

indirect 

aéroso Is 

cultures 

vecteurs 

Les modes de contamination : 

■a* 

ingestion 

inhalation 

inoculation 

percutanée 

morsure 
ou piqûres 

Lvn facteurs dUerminam 
rinléeticHS : 

H* 

pouvoir 

pathogène 

spcciiictuc, 

virulence 

dose 

infectante 

voie tie 
pénétration 

réceptivité 
de l'hôte 

réaction 

allergique 

rmiTumo- 

dfficience 

Les facteurs de l'environnement : 

ir 

ventilation 

équipe- 

ments 

techniques 
de travail! 

propreté, 

hygiène 

promiscuité ; 



* ii;jk iii* iü«irie£ 

* pas d adhésines 

* pas dairobs>îr*Mr 
■ pas de rapsaig 

* ncimtirn réduit U .-ini:Hjert*S, Q 


* pas Oc plasrT'da 

* □rjrlftirlÉS île l.iilli- rÉduilâ 

a. E >l on : souche' K 12 



* - rtemolysrfies 

& 




AÉr^MtliriL; 

" * * 

- " * O-anligen Capsule 

b. E cofl ' souchij- sauvage 


Fryurc- ix .5 Eaçherichia coli : comparaison cuire une souche sauvage et le mutant Kjj utihsè dans les laboratoires 
de recherche. 


1 .2. Différentes classes 
de micro -organismes 
et de cellules 

Les micro-organismes sont classés eu fonction 
du degré du leur pouvoir pathogène. En France „ 
l'AFNOR (Association Française de Normalisa- 
tionj a repris, parmi les nombreuses classifica- 
tions (peu différentes les unes des autres), celle 
présentée par I" EFB (Eumpcan Fédération of B io- 

technology). 

1.2.1. Micro -organismes de classe 1 

Cens qui ne présentent aucun danger particulier 
pour l'homme et Fenv ironie me lit sont les mtero- 
organismcs saprophytes bannis et, d'une manière 
générale, tomes bactéries, et tous champignons et 
virus à l’exception de ceux désignés dans les autres 


classes ou dont l'étude esi légalement interdite. 
E. cüii K t 2 i '/ï.c- IX. 2 J, Sc. cerévisioe, Acetobûder 
açetii, les bactéries lactiques cl tes champignons 
utilisés dans F industrie laitière .appartiennent à la 
classe l de meme que les lignées cellulaires d’ori- 
gine définie et ne comportant pas de virus ni de 
mycoplasme (pur exemple, cellules CHG, Hela, 
Veto). 

1.2.2, Micro -organismes de classe 2 

Ils sonl pathogènes à la suite d’inoculation par 
voie cutanée, par ingestion es par voie respiratoire 
mais ils peuvent être manipulés sans risques par 
des biologistes compétents ; ils présentent un ris- 
que modéré pour le manipulateur, limité et faible 
pour la communauté. Des moyens prophylacti- 
ques et/nu des iraitemenis efficaces existent. 
D'une manière générale, la plupart des espèces 
pathogènes (humaines ou animales) de pratique 
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T a bleau IX. 5 Risqua poten liai des différâmes classes de micro-organismes peur 1' honnir c . 


Lia*;*- 

Danger pour II- personnel 

Risque de piùpu»alltin 
dans l.t population 

Traitement possible 
{en général i 

] 

- 

- 

inutile 

2 

+ 

- 

+4 

3 

++ 

- 4 - 

+/- 

4 

+++ 

+ + 



courante s e trouvent dans eelt-t cl|^. Tous les 
virus isoles chez l'homme sonl considérés comme 
appartenant au moins à la classe 2. 

Pour les parasites, le classement correspond au 
niveau de danger présenté par le(s') stade(s) infec- 
tieux. Les préparations microscopiques exemptes 
de stades infectieux ne nécessitent pas le niveau de 
confinement indique. En classe 2, on trouve 
notamment Leishmarna Iropictt, Loa iva. Sthia to- 
soma. Taenia saginata, Toxoplasma, Trichomonas 
vaginaîis, Trichostrongytus spp., Tnpunawma. 

Les cellules (en particulier les hybridomes), les 
échantillons de sang et d'nrgancs d’individus 
sains sont au minimum eu classe 2. 

Parmi les bactéries, tes principales espèces de la 
classe 2 sont : BardeteUa, Bor relia spp., Caïupy- 
lobocter, Ci ïetarti, C. diphieriae, Ettwunhirifo, 
Enterobacter a emgenes, K coli (exclusivement 
les souches reconnues pathogènes), Flavobacte- 
rium meningosepticum, fiamaphilus, KiebsieUa, 
Légionella spp., Listeria mottacytogene^ 
My r pneiummiae, Neisseria meningiîidix, Pasieu- 
relia spp., Proîeus, Ps. aeruginosa, Si.aureus , 
Slrepîococcus spp., Trc ponctua pallidiim, 
V. chaiême (y compris El Tor ), Y. enterocoüiica, 
Bacteroides fragiîis, divers Nocardk i 

Chez, les champignons, les principales espèces 
appartenant à la classe 2 sont: A.fumigatus t 
Ca. aibicaus, Çryptococçus neofarmanx, Tricho- 
phyion spp., Microsporurn spp, 

1,2,3, Miûro-orgariisrne5 de classe 3 

Ce sont des micro-organismes pathogènes à 
haut risque, ne devant être manipulés que par des 
miciobiologisles spécialement formes el vaccinés 
(si le vaccin existe}. Ils constituent un danger 
sérieux pour la santé du personnel de laboratoire et 


peuvent représenter un risque pour la population 
en général. Des moyens prophylactiques et/ou des 
traitements efficaces existent généralement mais 
pas systématiquement. 

Parmi ces agents pathogènes se trouvent les 
Brucelfa, des mycobactéries (humaines.* bovines), 
il. atilhracis, E ranci sella tutu retins, Y. pestis, 
Histophtsma, Coccidiotdes ainsi que certains 
vires (arbovires, virus rabique, fièvre aphteuse, 
hépatite B, HTLV-1 et 2. VIH). 

1 .2.4. Micro -organismes de classe 4 

Ces micro-organismes provoquent des maladies 
graves chez l’homme et représentent un danger 
important pour le personnel de laboratoire et ta 
collectivité en général. On rte dispose générale ■ 
ment pas de moyens prophylactiques ni de traite- 
ment efficace : le risque de propagation est élevé. 

Classe comprenant uniquement des virus (agents 
de fièvres hémorragiques : Lassa, Machupo, Cri- 
mée, Congo, s ires, de Martmrg, d ' Omsk : des pox vi- 
res, les vires encéphalitiques) qui ne peuvent être 
manipules que par du personnel particulièrement 
averti cl avec des consignes de securité spécifiques. 

La norme AFISIQR NF X-42.-U40 donne h liste 
des espèces microbiennes communément recon- 
iilil-h. pathogènes pour F homme (1990). Il existe 
également une liste établie et publiée en 1992 par 
la CEE. 

1,2,5* Groupe E (risque 

pour ( ; environnement) 

Ce groupe contient les micro-organismes qui 
représentent une menace plus importante pour 
l'environnement que pour F homme. Ils peuvent 
cire responsables de lourdes pertes économiques. 
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2.2. Bonnes pratiques 
de laboratoire 

C’est h La lin des années 1970 f 1978- 1 979) que 
la Food and Drug Administrai ion (FDA) édicte les 
premiers telles traitant tics bonnes pratiques de 
laboratoire ( %ood tatxmuttry pmcikry. G LP). En 
1981, l'Organisation de coopérât inn et de déve- 
loppement économiques (OCDE) reprend les tex- 
tes à son compte pour en réaliser une édition offi- 
cielle et légale. Fin 1 993, ces textes sorti complétés 
pour traiter des méthodes automatisées (GA LP : 
goixl ai itvtüuted kbanuoty practices ) puis, en 
1999, dus méthodes tT analyses (G BEA : guide 
des bonnes exécutions d’analyses). 

Présentés sous forme d'un guide, ces testes trai- 
tent des procédures à suivre lors de la réalisation 
de techniques de laboratoire, afin d'en assurer la 
fiabilité, mais aujud des règles de sécurité inhéren- 
tes à ces pratiques. 

Il faut prendre un certain nombre de précautions 

qui doivent permettre de minimiser le risque de 
contamination. Ainsi, dans un laboratoire mie na- 
bi ologique de base (où Ton travaille avec des 
organismes de classe ! ou 2 présentant un risque 
faible nu modéré pour le personnel et un risque 
très limité pour la communauté.), les règles pour 
maîtriser les risques sort les suivantes. 

On interdira : 

- l'accès du laboratoire à toute personne sans 
obligation professionnelle d'y être : 

- de pipclter par aspiration buccale ; 

- de fumer, boire, manger ou se maquiller : 

- de stocker des al imenls dan s la /(me de travail ; 

- de travailler en tenue de ville. 

On évitera : 

- de manipuler à mains nues ; 

- de se piquer el de se couper : 

- de produire des aérosols ; 

- de procéder à des tnanipu lut i mis dange relises 
sans protection. 

On recommandera : 

- d' ôter sa blouse pour sortir du laboratoire ; 

- de se laver les mains aussi fréquemment que 
cela est nécessaire ; 

- de se rappeler que tous les objets usuels que I on 
touche (poignée de porte, téléphone, crayons...) 


avec des gants contaminés deviennent tï leur tour des 
sources de contamination ; 

- d avoir une surface de travail propre, nette et 
dégagée de tou! matériel inutile ; 

- de décontaminer lu surface de Ira va il au moins 
une luis par jour et à chaque danger potentiel ; 

- de décontaminer tous les liquides ou maté- 
riels contaminés (autoclavage ou incinération) : 

- d’étiqueter le matériel, les cultures et les sacs 
de déchets pour les NSB2 (voir ci-après) et au- 
dessus ; 

de mettre en place un programme de désin- 
sectisation, d’éviter la présence d'animaux rte ser- 
vant pas aux expériences ; 

- d’ afficher à ta porte du laboratoire le type 
auquel il appartient : 

- de signaler immédiatement tout accident ou 
exposition au matériel infecté, de mettre en place 
le cas échéant un traitement et une surveillance 
médicale. 

On se rappellera que toute négligence peut 
provoquer la contamination des personnes de 
l'entourage et de l'environnement. 

Le responsable du laboratoire veillera à 3a bonne 
formation du personnel et organisera périodique- 
ment des sessions de formation et d’information» 
en particulier lors de l'introduction (te nouvelles 
techniques. 

2.3. Niveaux de sécurité 

Aux différente* classes précédentes de mtero- 
orgari smes correspondent des niveaux de sécurité 
biologique a appliquer pour leur manipulation. En 
fonction des risques, quatre niveaux de sécurité 
ont été definis. 

2.3,1, Niveau de sécurité biologique 1 
(NSB1) 

Ce niveau concerne les laboratoires de biologie 
et de microbiologie réutilisant que des micro-orga- 
nismes de classe 1- Le MSB I ré exige pas rééqui- 
pement particulier de confinement biologique pour 
la protection des opérateurs : les hottes h flux lami- 
naire ne sont généralement utilisées que pour pro- 
téger le -H manipulations qui y sont réalisées. 



Tableau 1X6 - Liste pour le contrôle des principales mesures de sécurité d'un- laboratoire, 



IVSBl 

NSR’ 

NSB3 

\SHJ 

Locaux (Irl imités et isoles 

éventuel Icment 

nui 

nui 

oui, si possible bâtiment 
particulier 

Svslèmrdn* pour les endures 

0 

nui 

nui 

oui 

Marquait 

0 

éventuellement 

nui 

oui 

Portes et fenêtres 

ordinaires 

knéapodiu 

If Ira h Oit 

closes 

hemiélittiKfs 

veoe IihuhH« 

Aération évitant iu cunturiih 
nuLliui Uc l'extérieur 

0 

0 

éventuellement 

OUI 

Local en dépression 

0 

0 

> miPa 

30-50 Pa par étage 

Air rnlmnt cl extrs.lt filtré 

0 

0 

oui 

oui 

Conl rôle des accès 

0 

auturLsulion 

rcslie i ni par sas 

uniquement les actifs pui sas 

Msdtêrli-I pour la d^nnümt' 
natiuii di'n personnes 

évier û proximité 

évier dons le 
laboratnire 
cl désinfectant 

sas, dnuehe, évier 
Jars te laboru- 
lodre et désinfec- 
tant 

sas, cUTuehe, désinfectant, 
évier dans chaque salle 

Prendre uni 1 dniirhr à la sortir 

0 

0 

éventuelle™; ni 

HUI 

KmiciL cl inactivation des 
eaux usées 

0 

0 

éventuellement 

oui 

V'ètfUI L' lit de pi'ott-L' lilial 

éventuellement 

blouse 

oui avec change- 

inerl 

cnmMnaihcin intégrale 

PSM 

éveil tnelleme ni 

dusse 1 nu 2 

classe Z qu 3 

dusse 3 

‘itfrillnatrar 

disponible 

dans Le bâti ment 

dans 

le taburUdirc 

sas ù double enLrée 
au tabturitlHlre 

Destruction de la humasse 

éventuellement 

inactivation 

inactivation ;ui 
laboratoire 

réservoir de îtestruCttun, 
vérification de l'effet 

Lnlrelicn rlu laboratoire 

0 

Mir HLitririNiCii ni ï 
dêslntetllrtn 

Mtr âulorialka ; 
inactivation 

sur autorisidkm : 
iuociivatïnn 


0 : aLCjrçmfsurBCîjnicLfiêfe. N5E ; nr.vjr*j dbsécwW tpCtO04ul, 


Les bonnes pratiques de laboratoire doivent être 
connues et appliquées (îpui particulièrement : net- 
toyage quotidien des paillasses* décontamination 
des déchets, port de la blouse, interdiction du pipe- 
tage à la bouche, de boire* fumer* manger et se 
maquiller, stricte hygiène des mains avant de quit- 
ter le laboratoire). 

2*3.2* Niveau de sécurité biologique 2 
(NSB2) 

Le N S B 2 est appl ieub I e puu r les travail \ portait t 
sur des agents an risque potentiel modéré pour le 
personnel et l'environnement. 


Dans le laboratoire N SB 2 seront effectués les 
travaux portant essentiellement sur les agents 
pathogènes de classe 2. On privilégiera, dès ce 
niveau de sécurité, la protection des voies de péné- 
tration dans l'organisme, en particulier pour les 
risques liés aux aérosols. Les agents de classe I 
peuvent a fortiori y être manipulés. 
L'équipement de base est le meme que pour le 
niveau I avec en plus, entre autres* la présence 
d’un autoclave dans le laboratoire et de PSM 
répondant à la norme NF X-44-201,. type! ou 
type II. Les opérations suivantes seront obligatoi- 
rement réalisées sous un PSM : 


- [ouïes tés techniques réalisées sans ou heirs. 
confinement primaire produisant des aérosols tels 
que ta centrifugation, le broyage, le mixage, 
]’ Ouverture d'ampoulé lyophilisée, le mélange. 
3' agitation, l'utilisai ton d'ultrasons,, l’ouverture 
de conteneurs de matériel infectieux dont la pres- 
sion intente peut cire différente de ta pression 
ambiante et T inoculation d’un animal pur voie 
nasale. Pour la centrifugation, on utilisera un rotor 
hermétiquement fermé (système « aérosol free 

et des tubes de sécurité. Le remplissage, la ferme- 
ture et r ouverture des tubes doivent s'effectuer 
sous PSM ; 

- lorsque de fortes concentrations ou de grands 
vol urnes d'agents infectieux sont manipulés hors 
confinement primaire. 


Le mode d'emploi et les limites de ces postes 
seront expliqués à tous les utilisateurs. 

2.3.3. Niveau de sécurité biologique 3 
(NSB3) 

Le iN,SUÔ Unit s'appliquer ans, struclures dans lesquelles 
■vnnl manipulés des. agents qui peu s ent entraîné! des puthulü- 
gi.es graves mu ëlre potentiellement létaux. 

Il correspond a un laboratoire de eLUirtnemenl stnet ou 
seront utilisés des agents infectieux de classe?. Ce labora- 
toire esi en dépression (quelques millimètres CE | colonne 
d'eau |>. Or y accède par un sus en pression positive pur rap- 
port au labdrjluirt ; l'air est filtré «I sortie sut filtrés 1 [EPA 
thi£ti tfitaemy particule fiir). sans recyclage. 

Le personnel appelé H tras ailler dans k MS P ? doit avni r une 
formation spécifique et une tenue adaptée (port d’une blouse 
spéciale, surbotles. guntï. masque, lunettes tfc prutëctiuri). 


Tableau IX, 7 - Mesurés de protection vestimentaire en Ipnctign du niveau de sécurité. 


Niveau de sécurité 

NSB1 

NSII2 

NSJtJ 

NS IM 

Protection oculaire 

0 

éventuellement 

pour certains 
travaux 

pour certains 
travail s 

Lavage ou prolwlinn des cheveux 

0 

0 

éventuel Icmcnl 

obligatoire 

MuSE|UL' luKl'ul 

0 

éventuellement 

obligatoire 

obligatoire 

Blouse 

recommandée 

obligatoire 

obligatoire 

obligatoire 

Cvnls 

éventuellement 

obligatoire 

obligatoire 

obligatoire 

Souliers spéciaux 

0 

éventuellement 

obligatoire! 

obligatoire 


0 : eucune mesure partiçytiêre. 


Tableau IX.3 - Sommaire des principales mesures de sécurité en fonction du niveau. 


Niveau 
rie wcuritt 

RFL 

Équipements de sécurité 

1 

Celle du laboratoire de microbiologie 
standard 

Équipement de base de h™i t Hbor moire 
(extincteurs. 

2 

Niveau 1 plus : blouse, décontaminalicn des 
déchets, accès uu laboratoire limite, marquage 
avec le symbole « danger biologique * 

Éventuellement des PSM déclassé 1 ou El. 
mécanisations des manipulations réduire les 
risques d'aérosol 

3 

Niveau 2 plu* : vêlement* spéciaux, accès 
contrôlé 

PSM rie classe I ou II pour toutes les manipu- 
lation de matériels infectieux pression négative 

4 

Niveau ? plus : sas d'accès avec changement 
ik L tenue spéciale, douche a la sortie, inactiva- 
tion de tous tes déchets et produits sortants 

PSM de classe 111, combinaison totale différence 
de pression d'air ;lu Use lave double entrée 


pyrighted mat 


411 
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2.4. 1. 1 Instructions generales 

Tous les intervenants (y compris le personnel de 
nettoyage, d'entretien ou de réparation \ doivent 
être informés des dangers et des mesures de pro- 
tection à prendre lors de l'exposition nu\ agenis 
biologiques. Celte information doit être donnée 
avant la première prise de service et rappelée régu- 
licivinciu. 

Le comenu de toutes les instructions doit être eon- 
signé par écrit et signé par tes personnes cnneemées. 

Il peut être utile de réaliser des démonstrations 
pratiques cm des en traînements sous la direction 
de personnes compétentes. Un contrôle périodi- 
que | pur exemple sous la forme de questionnaires! 
peut être envisagé. 

2. 4. 1. 2. Du ce f/vc s de tr& va it 

Si les agents hnsiogUjucs manipuliis présentent lies danger* 

gfsIV'LS putir t;L ^Illic il üst nL'LVsvnirt lLè mettre -il |'K:-i lïl <te 

dit(s;tives de tnutnl ei Je tes foire uoniuâîre :uiv pcrsiinn^s 

CiitlCCI Iliüs. C’l-s LÜïiSiMivéS clnivcin nbcibiinnucr lis lU'Ut- <1i- 

l’jitfiu hinK>.ekjue sur l'hmwne. cîimrwr les itiJlcatirms sur ta 
maniputelten (en piuiteulicr 1rs ciiipcs Lfo ta msinLpuLnion). 
[■•réviser lus mesures Jji* pftHiMMÎnü ainsi que de iiilloj. iure et de 
Jcisiiiletlioi]. III tes doiveM Être comprises. 

2.4. 1.3 „ En cas d'accident 

Des plans d‘ évacuation et de secours doivent 
être affichés à des endroits précis accessidlcs à 
ions. ïk doivent aussi donner des indications sim- 
ples en vus d'incidents di vers connue : 

- une émission de matériel biologique poten- 
tiellement contaminant : 

- un accident : 

- un incendie. 

Doivent y figuier : 

- les numéros de téléphone du responsable du 
laboratoire et du responsable de la sécurité : 

- les numéros de téléphone dus services du secours : 

- les indications sur les alarmes, sorties de 
secours, lieu s de regroupement, contrôle de pré- 
sence, mesures de sécurité, emnhal de l' incendie- 

lin exercice doit être réalisé régulièrement en 
choisissant un thème : incendie, bris de culture, etc. 

2.4.2. Motivation 

Les mesures de sécurité et toutes les informa- 
tions données en routine ne servent à rien si les 


personnes ne sont pus convaincues que seule leur 
participation active à lu sécurité permettra de la 
rendre effective. La sécurité doit cire perçue 
comme une nécessité évidente et comme le com- 
plément de la compétence et de la qualité du tra- 
vail, 

Le bon exemple des responsables (utilisation 
des s éléments de protection lu discussion fré- 
quente. la prise en compte des remarques et des 
propositions des employés et lu reconnaissance 
des effort* contribuent à instaurer un climat pro- 
pice à un travail efficace avec une securité maxi- 
male. 

Une altitude posai vu vis-â-vis de la sécurité ne 
s + obtient que par un ont rame ment régulier et une 
mise à jour périodique des connaissances dansée 
domaine. Cet entraînement peut porter sur : 

- [es connaissances aussi bien fondamentales 
qu'appliquées auv risques binltigiques ; 

- Èes teeli niques . I es muter i e k et I es i nsi iu me n ts 
utilisés : 

- les altitudes de iravail ei te comportement 
irtdo iduel ou collectif sur In maîtrise des risques 
ainsi que leur prise en compte dans le tan ail. 


2.5. Postes de sécurité 


micro bioiog 



2.5,1. Considérations generales 

L'air ambiant peut provoquer une contamina- 
tion eu véhiculant les poussières et les organismes- 
vivLiuts. 

Li vitesse de sédimentation des particules se 
réduit lorsque leur diamètre diminue. Les plus 
petites resteront sufl'Lsumiiiunl longtemps en sus- 
pension dans Pair et pourront èlre inhalées el eon- 
lum hier lus. alvéoles pulmonaires. Il est pur consé- 
quent important de limiter la quantité d* aérosols 
produits, d’en assurer la rétention et de détruire les 
agents pathogènes contenus dans les aérosols. 

I .a tll trulior du I ’ a i r pe rmet d "ohten i r une at mos- 
phère appauvrie iai particules inertes ou biologi- 
ques, niais si, la plupart des tll très arrêtent les pous- 
sières qui peuvent supporter les bactéries, ils ne 
stoppent pas tous les micro-organismes. Il faut 
dont éviter Je rejet d'aérosols contaminés dans 





^atmosphère* La mise en suspension d’ agent s 
pathogènes dans l’air peut se produire en partteu - 
lier lors ; 

- du pi pelage d’une culture : 

- de l'ouverture trop rapide d'un tube conte- 
nant une culture ; 

- du flambage d'une anse chargée de germes : 

- d ’ une ceniri fiigulion avec des tubes sans cou- 
vercle : 

- du renversement d’une culture. 

Pour se protéger de toute contamination, (les 
appareils de filtration d'air, appelés enceinte* de 
sécurité, sont h la disposition du manipulateur. Ils 
sont définis par tau volume de travail (fermé ou 
ouvert) traversé par an Max d'air et équipé de fil- 
tres, Selon la conception technique, ces appareils 
permettent d’atteindre l'un des objectifs suivants : 

- protéger la manipulation 

- protéger le manipulateur fit l'environnement : 

- protéger lu manipulation, le manipulateur et 
l'environnement. 

Selon l’ objectif à atteindre, des filtres, sont pla- 
cés respectivement : 

- en aval du ventilateur pour protéger la mani- 
pulation ; 

- en a mon t du vend lateur pour protéger le trait i - 
pulaieurct I 1 environnement ; 

- eu amont et en uval du Ventilateur pour pro- 
téger ta manipulation, le manipulateur et l'envi- 
ronnement. 

De façon générale, un poste tic sécurité micro- 
biologique est défini comme une enceinte ventilée 
destinée «s assurer une protection du manipulateur, 
de r environnement et, le cas échéant, du produit 
manipulé vis-à-vis de substances biologiquement 
dangereuses, 

La technique du traitement de Pair en écoule- 
ment laminaire est la seule qui permette d'obtenir 
en un secteur donné un air d 'excellente qualité, 
stérile, et un em poussière me ni contrôlé en appor- 
tant sur le plan de travail un air filtré et cri évitant 
la sédimentation des particules émises par les acti- 
vités du manipulateur, 

2.5,2, Divers typ#s de PS^I 

Il existe trois types de postes de sécurité micro- 
biologique. 


2.5,2, t PSM dû type i 

Le PSM de type 1 f%. IX. 4) est une enceinte 
constituée par une chambre de manipulation par- 
tiellement ouverte sur le devant, munie d’un dis- 
posil if d’aspiration d’air qui permet de maintenir 
l'enceinte en dépression. Celle-ci est destinée à 
assurer la protection du manipulateur par l 'entraî- 
nement du flux d'air loin du manipulateur eï la 
protection de l'environnement par évacuation du 
flux d’air hors de l’ enceinte, à travers un filtre à 
très haute efficacité, 

El né faut pus le confondre avec les enceintes à 
fiux laminaire vertical (leur aspect étant quelque- 
fois similaire) : Je PSM ne protège pas la manipu- 
lation mais uniquement le manipulateurs! l'envi- 
ronnement alors que les enceintes à fiux laminaire 
vertical remplissent exactement le rôle inverse 
( protection de la manipulât ion). 

2r5.2.2- PSM da type It 

C’est une chambre de manipulation partielle- 
ment ouverte sur le devant, semblable aux enceintes 
à flux laminaire vertical à recyclage total. Le PSM 
se caractérise par une aspiration partielle du flux 
d'air à i ‘extérieur, au bord avant du plan de travail. 

Lu protection de L 1 environnement est assurée par un 
filtre absolu placé sur la sortie en partie haute et 
celle du manipulateur par un flux d'air entrant en 
façade avant qui compense celui rejeté à l'extérieur. 

Selon le modèle choisi (jig. IX.4 j, ces enceintes 
seront équipées d'un ou de deux, moteurs. Dans Ses 
équipements à un seul moteur, la répartition entre 
Se débit d’air recyclé et l’air rejeté sera fixe et pro- 
portionnelle au rapport de la section du filtre pince 
sur le rejet à celle du fs Lire placé sur l'air recyclé. 

Dans les équipements a deux moteurs, on pourra 
utiliser et régler Le débit de chacun des deux venti- 
lateurs. en fonction du degré de protection que l'on 
désire assurer pour le manipulateur (en règle géné- 
rale, 40 € k de renouvellement d'air sont nécessaires 
avec les PSM actuels). 

Celte enceinte pourra même être utilisée comme 
une enceinte à recyclage total, mais elle peut pré- 
senter alors des risques pour le manipulateur si 
celui ci ne contrôle pas correctement les réglages. 

Le filtre assurant la protection de la manipula- 
tion est toujours placé au-dessus du plan de travail 



Typ* m a T ypjt il b 


Figure IX -3 - Le$. divem tyiset de P$M. 

1 filtre haute eFlitaalé (HEPA : htaht sMiCiei Kry paniclé air) ; Z. ventilateur I 3. vitra fine ; 4 vitre mobile , 5. ériceiilltf de Iravail ; 
S. conduit d’air contaminé ; 7- conduit d'a »iHrè ; â. plan de travail perforé ; 9. filtre a’admis&on d'air ; l-D. évacuation de l’air Filtré ; 
11. rêgfagedes débits ; ti. reprise 'des liquides (neîloyage ou tquide biologique renversé), 

A : l&uoi d'air Astral Ou admis : 0 : llux d'air rOCyde ; C : Hua d 'ar total lC = A + 6. Oh général A = 40 %. 6 = 60 %| 

-t : direction du flux d'air. 
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sateurs precedents. Les souffleries d'air chaud 
présentent l'inconvénient de disperser dans 
l'atmosphère les squames ci les micro- organisme s 
qu’elles abritent. 

4.4- Déc ontà mi nation du linge 

Le linge constitue un agent de transmission des 
agents infectieux* Il est nécessaire de séparer, 
avant te lavage, les linges souillés des linges non 
contaminés du point de vue biologique. 

Cette masure de décttnlum million répond a iléus 
objectifs : 

- la sécurité en matière de Conditions de 
travail : 

- F hygiène, 

L’efficacité de la décontarninalion dépend : 

- du volume de matériel ; 

- de la contamination initiale : 

- de la concentration détergente et dceontami- 
muitte, 

Les mclIunJesdé lavage tl J linye sim il lé fruit ïolijoi lie pfti- 
cédufts particulières. Les [eSLlites SOtiilte siail envoyés à la 
buiudme dans des sucs éiànches de couleur diffère ilU:'. 
selon le degré de dangert^ilé 

Un tri a pour but «te préparer l 'npeniiinn (le lavage: en rëpiuv 
tissant le materiel en lots tiomogèaies. ce qui permet de réser- 
ver. à ch,n|ne lyptrde rilaiérrel. le cneilL'ai UiLiieirieiit : lm âge 
manuel, Image CT muciiiiu. 

Il s’effectue par diffère uo picntedfe ndapiés au bai 
recherché : 

lavage manuel : 

- nuehines h laver classiques peimellJinl de selcelioiltcr 
des [HLigrammes ada^kis ; 

- luunets de las âge UinLaiU rapidement ■. : ■■ valûmes 
ïinptirlaHl', ; 


- laveurs hléritihaleurs. 

Il est important de : 

- respecter tes dttsages : 

- vérifier que l’eau n'esl pas trop dure. 

Le linge propre provenant «Je la buanderie est également 
vérifie, 

4.5. Décontamination 
du matériel! 

Le matériel f centrifugeuses, étuves, congéla- 
teurs. etc J peut être à [‘origine d'une contamina- 
tion. Il faut donc le désinlec ter périodiquement. 

On utilisera des désinfectants chimiques liqui- 
des (ammoniums quaternaires, eau de Javel) après 
s'être assuré qu'ils ne corrodent pas le matériel. 

4*6. Élimination des déchets 
au laboratoire 

l.e règlement sanitaire départemental type rap- 
pelle que les déchets des établissements hospita- 
liers ou assimilés doivent être triés en : 

- déchets contaminés. Le matériel contaminé 
réutilisable sera autoclave. Le matériel contaminé 
à éliminer sera au toc lavé puis placé dans des réci- 
pients étanches avant d'être incinéré : 

- déchets non contaminés assimilables aux 
déchets ménagers. 

Tout objet pouvant causer des blessures 
(aiguilles* seringues) sera placé dans des réci- 
pients destines à eel effet. Les récipients pleins 
seront incinérés. 


AUTO-ÉVALUATION ET EXERCICES 


SAVEZ-VOUS VOTRE COURS ? 


I >. È'résfntcT les. d i Ndrt;nLK types de ri sques biolntgk|ucs et 

les différentes ealégflriflS ck personne] exposées. 

2. Citer les i nfectiou 1er, plus fréquent» et pouvant être 
constructées dans les Laboratoires de microbiologie, de bio- 
chimie et de h utopie humaine. 

3k Préciser les sonnée*. Ses voies et les modes de conla- 
mination relatif» à ces pathologies. 

4k Indiquer les buses de la classification des agents 
pathogènes. 


/ EXERCICES ET PROBLÈMES 

1. Compléter les propositions suivantes. 

I . Par leur propagation, les aérosols peuvent contaminer 

plusieurs.......... par......... 

2. Les micro-organismes sont en fonction du 

degré de leur... 

3. Les échantillons de. cl d'organes d’ indivi- 
dus. sont un mini mum en 

4. Les butuies.. .......... de laboratoires doivent être 

connues et. . r+ ..... .... 

5. Au iuboratoi ne. te ncLtoyage quotidien des et 

La déconiaminatinn des est la régie. 

6. Le port de lu. ........ est obligatoire an laboratoire . 

7. .Au laboratoire, ü y a intéïdjctlon du pipeuige à 

La.. de. . ... ... et se 

H. 1 1 faut une stricte hygiène dos avant de quitter 

le laboratoire, 

9. Le lavage des mains a pour ubjel de supprimer 


les,, cl d’empüehcr la uiuismissiois 

des Il d'autres personnes. 


I El. Le matériel enniam iné à éliminer sera puLS 

placé dons des récipients avant d ' être. ....... 

IL FSM signifie 

IL NSB signifie 


S. Donner les défin il ions dus classes 1 , 2, 3. 4 et E, 
h. Citer des m km-nrcuc! smes appurlen ;inl à chacune de 
ces classes. 

7. Identifier Les risques liés aux différentes étapes d'une 
manipulation classique de bactériologie, dé biochimie OU 
de hru-logic fermai ce. 

H, Sélectionner dans une documentation fouruk Le* tes- 
tes réglementai res. les. normes ou les recommandations qui 
s'appliquent à lu situation analysée. 


2. 1 nd I qu or a f Les p ro pos Itlons suivantes sent 
vraies ou fausses. SI une proposition est 
fausse, le justifier, 

L E- t't >ii est en classe 1 et peut inné être manipulé sans 
précautions particulières. 

2, Le virus du sida est en classe 4. 

3, les micro-organismes de classe 3 sont autorisés à La 
manipulation dans Les lycées. 

4, Un yaourt correspond ii un produit biologique de 
risque I. 

5, Muni puler sons un PSM snppri ine tout risque de con- 
taminai km. 

Au I ^ port de la blouse est utile en NK B I . 

7. On peut mâcher du cite wirtg-gu m dans un laboratoire 

NSB2. 

K. L'eau de Javel et le formol sont parmi les meilleurs 
désinfectants. 

% Au Iqhoratiurc, le viras du sida est plu s â craindre que 
le virus de l'hépatite B. 

10. Les aérosols sont le mode de dupersioi] le plus cou- 
rant des Riicro-organkines, 






CORRIGÉS 


X, Compléter par 

I. PeiKLHinn;, inhalation. 

2r Classés, pouvoir patliugèite,. 

3. Sang, sains, classe 2, 

4. Pratiques, appliquées. 

5. Pui liasses, déchets. 

P. Blouse. 

7l Bouche, boire, manger, fumer, maquiller. 
S, Mains. 

9, Germes transitoires,. germes résidants. 

10. Autre Lavé, étVKhes, incinéré. 

I I. Poste Je sdegrilé mierpbkilnf ique. 

1 2, Ni veau de sécurité bioLoglque. 


Z. Pro positions vraies ou faussas 

1» Faux ; seule la variété L eoli KI2 esc en classe L les 
au lies sont en classe 2. 

X Faux : en classe 3. 

3. Faux : seule les classes I et 2 sont autorisé». 

4.6. B. Vrai. 

J, Vrai, niais à condition de respecter les bonnes pratiques 
de laboratoire et de ntanipubiion. 

7. Faux : il est interdît de manger à cause du danger de con- 
tamination par voie omit. 

4, Fau x : au niveau du laboratoire c ' est exaclemenl le con- 
trai ne. te nombre de contaminations par l'hépatite y est beau- 
coup plus important que par Le sida. 

10. Vrai. 
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.VIELVIN CALVIN nall le S avril 1911 à Saint- Paul. dans le Minnesota 
(États-Unis), [1 fait ses études au Michigan Collège nf Mining ami l'echnology, h 
Houtthlon. ci soutient son PhD en 1935. ÎS esc nommé professeur en 1947 a l’uni- 
veisitéde Berkeley. C’est l'élucidation Ju cycle biochimique de la photosynthèse 
qui le rend célébré. Il reçoit Je prix Nobel en ]%t pour ses travaux. Il décède le 
S janvier 1997. 

É CH ÂKLlLS CHAMBEJRLANU ( ES51 -1908) Physicien et biologiste français 

né à Chilly-le' Vignoble (Jura, France). 

1875-1879 ; en lant qu’agrège préparateur, dans lu laboratoire de L. Pasteur, il 
reprend une exiüérienee réalisée par C. Basiian, partisan Lie la théorie de tagéné- 
ratinn sponlanée.et démontre que les conclusions du médecin londonien sont erro- 
nées. 

I H79 : il soutient su thèse de doctorat ès sciences physiques, Recherches sur {'ori- 
gine r i le dêvetoppemeni des organismes microscopiques. C’est le point de départ 
de travaux sur lia stérilisation des milieux de culture qui I amène ni a concevoir une 
étuve à désinfection qui porte son nom : l’autoclave Chambertand. 

] 8-80 ; il prend pan aux expériences île vérification du vaccin aniieliarbonneux. 
ISSUE ; avec L, Pasteur, H- Roux et !.. TEiuilliuF, il entreprend l’étude de la rage. 

1 N84 : il met au point un filtre* conçu à partir d’une bougie de porcelaine poreuse 
de son invention, permettant d'éliminer les microbes de l'eau de boisson ; le filtre 
Chamberland-sysitème Pasteur. Il permettra la découverte des toxines diphtériques 
et tétaniques. 




PAUL EHRLICH (Stnehlen* 1854- Hambourg, 19151 Biologiste allemand 
connu pour ses 1 rav aux pion n iers c n hématologie . i n irnurtoU sjj ie et ch i mioî hérapiu , 
il naît le 14 mars l K54 à Strehlen, en Silésie (aujourd'hui Strxelin, en Pologne). En 
I Hfi 2 , il découvre une méthode de vulonuicm devenue classique depuis du 
bacille de Koch < responsable de la tuberculose). Kn 3909, il met au point un trai- 
ti:rpertl île Eu syphilis à base d' arsenic, Lippu lé S.iK irvm OU ftOfr. pur la suite amé- 
lioré et renommé Neosalvursan ou 91 2. Cette découverte apporte une reconnais- 
sance mondiale au scientifique, déjà auréolé d’un prix Nobel de médecine attribué 
en 1908. en partagé avec le Russe 1 lie Metchnikox pour ses travaux sur la biochi- 
mie de l’immunité. 



SIR ALEXANDER FLEMING, fils de paysan, voit le jour le b août 1881 àDar- 
vel, en Écoshu, dans la ferme fartrli alu. Il perd son père à l 'âge du sept ans. Il pour- 
suit de brillâmes études à 3a Polyieehnic School. qui l’arment pour la suite. Il 
accepte Lin poste d'employé dans une compagnie du navigation. El y travaille 
durant quatre ans. 

A l’ Lige de vin ai ans, après avoir réussi les examens d’ entrée de l'université de Lon- 
dres. il s’inscrit à la Suint Mary’ s Hôpital Médical School en octobre I 1 »)!. 
Encore etudiant, il intègre le Service d’ inoculation dans le laboratoire d'Almroth 
Wright. 

C’est en 1928 qu’il fait >li plus grande découverte, alors qu’il étudie les staphylo- 
coques dorés en son absence, une îles h h Les (II* Pétri dans lesquelles iî fait des cul- 
tures de bactéries est contaminée par une spore de moisissure. Il comprend vite 
l’intérêt du pouvoir bactéricide de la pénicilline. Cependant, il ne parvient pas a 
l' isoler et ce sera deux autres chercheurs de l' uni verslté d’Oxfurd, Howard Flûreyet 
Boris Chain, qui, en 1941. y parviendront en cristallisant la pénicilline. Le Dr Ré- 
mi ng est largement récompensé et reçoit le prix Nobel de médecine 1 19451 ainsi que 
la médaillé du Mérite dus Etats-Lin is. §ir Alexander Fleming riieun ie 1 1 mars 1955. 




CAMILLE (JLÉKIN (L 872- 1960 - Médecin-vétérinaire et biologiste français 

né à Poitiers, docteur eu médecine vétérinaire eu lH9ib. 

De 1905 à 1915, il publie. en collaboration avec A. CalmuUe, une série de mémoires 
nîlatiFsau mécanisme de l’ infection tuberculeuse, En cultivant le bacille tuberculeux 
dtuiH mi milieu à hase rie hile rie breof glycérince. sur u ne assise de pomme rie tente, 
les deux chercheurs s’aperçon eut que les cultures pendent peu à peu de leur viru- 
lence. Toutes les trois semaines, C. Guérin procède au réensemencemenl du bacille. 
En 1 9 1 5 J À 1 1 e enii jeeupée par I ’ année allemande et les nrc herches doi vçru cesser. 
1918-1924: reprise des travaux sur la vaccinal ion antituberculeuse. En 1921. 
après 230 pansages sur mi lieu bilié, Cal ruelle et Guérin pairs iemiein à ohteuir nrie 
souche de bacilles atténués, capable de conférer Y immunité. Après de nombreux 
üsSa i s de Vaccinai ioil* IÎCG {bacille Cjlirietle-CrUériuJ sur des Iv; i ■. ides et lL' autres 
anima lis, H. Wd II- H allé procède avec succès i ht première vaccination humaine. 
Les pouvoirs publies autorisent en 1924 l H Institut Passeur à étendre la vaceî nation 
BCG aux nouveau-nés, Des souches vaccinales sont distribuées gratuitement aux 
laboratoires quali très, français ou étrangers, qui en font la demande. 



FELIX I ni ER ELLE ( 1873-1949) - Biologiste canadien d'origine friuiguise. 
De 1901 à bKNx il étudie lu microbiologie de manière autodidacte puis travaille 
Comme bactériologiste sur lu lièvre jaune à l'Hôpital général du Guatemala. 

De 1907 n I913.il étudie la fermenl ation du sisal au Mexique et isole l'agent infec- 
tieux de l'entérite des vantes elles. 

Assistant de recherche dans les laboratoires de l' Institut Pasteur de 191 I û 1921 . il 
mentionne pour la première fois les plages de lyse par des phagC'. sur des cultures 
microbiennes en 1915. 

Fri I9|7, il public scs résultats, indiquant le caractère illlrablc et transférable de 
l'agent causal de la plage de lyse, décrit comme un organisme vivant et corpus- 
culuire. 31 le nomme bactériophage, En 1921 , son Livre Le bticlériophage :sttn rôle 
diiu.ï f'ùumumiê donne lis observations et les teeliniques utilisées au murs.de 
l’étude des bactériophages et postule In irultiplication intracellulaire des virus 



]'R \iNi^’OJS JACOB commence tics études de itiédeeinc a lu Faculté de Paris 
mais elles sont interrompues par la guerre. En juin 1940, il quille I:l France et 
s'engage à Londres dans les Forces françaises libres. Affecté à la deuxième divi- 
sion blindée, il cm grièvement blessé en Normandie en août 1944, IJ est Compa- 
gnon de la Libération el Grand-Croix de là Légion d Tu Mineur. A près la guerre, il 
termine ses études de médecine el soutient une thèse de doctorat à Parts en 1947. 
Né pis «us, arit faire du ch irurgie -i cause de ses bEessures. il se tourne v ers l u biologie 
Il obtieul une licence 1 395 1 . 1 puis un doctoral è s sciences 1 1954) a la Sorbonne. En 
1956, d est nommé chef de laboratoire à l‘ Institut Pasteur. Kn 1965. il obtient Je 
prix Nobel pour scs travaux, En (982. Il devient president du conseil d'adminis- 
tration de l'Institut Pasteur. 



l-'lJiV A kl) JIINNER n;ili en 1 749 dans le GlouecMcrsbirc. a Berkeley, où il pas- 
sera pratiquement toute sa vie en tant que médecin de campagne. 

Chargé de mettre en pratique une technique de variolisation mise au point pur 
Robert Suimn en 768. il apprend, en discuCani uvee ses patients, l’existence d’une 
bien étrange croyance populaire. Beaucoup de filles de laiterie cl de livreurs de la il 
pensent alors qu’ attraper la variole de* vaches les préserve de celle des humains. 
En 1796, il Ênocule b vaccine â art garçon de Sans ].' enfant tombe malade puis 
guérit 1res \ île T rois mois plu* lard, on lui inocule la variole el cela n'aura aucun 
effet su r lui. La pratique de la vaccinal i on * ' étend rap idement et, dès 1 H4.I I , des een 
1res spécialisés s'ouvrent en Europe ci en Améri(|ue du Non!. Jenner appelle lu 
matière qui provoque Eu variole des vaches « vinis s. et pose ainsi les premières 
bases de ce qui sera Y immunologie. 





UOlîERl KOCH est né I Clausthal {Hanovre) en 1^43. il étudié les mathéma 
tiques, les. sciences naturelles et la médecine ù Gàttingere Diplômé en LS68, il 
commence sa carrière de médecin de campagne. Passionné depuis toujours par Ee 
monde qui l 'entoure, il s'intéresse à T archéologie, â V anthropologie... et à un 
don lui ek Emi.iT nouveau dans le milieu scientifique : l.i hiijut^riiciltigpc; . 

Consciencieux, méthodique et patient, il ne cesse de travailler et de rechercher ta 
cause, encore mystérieuse, des maladies mortelles. Il invente plusieurs manières 
de cultiver les micro-organismes, il les isole, les colore. Les observe, les. manipule 
et les Inocule à des hôtes sains. Il utilise L’ngar comme agent solidifiant, par suite 
d'une proposition de sa collaboratrice Fannie Hesse, Ea boite de Pétri, récipient 
pour milieu de culture solide imaginé par son assistant. Richard E 3 eiri. Lorsque, en 
1876, il démontre de manière irréfutable que ta bac-ténu Baciltus antfmix observée 
dans le sang lI’ animaux «; charbonneux » est P agent responsable du charbon épi- 
démique, il son de l'ombre et devient membre de ( Office de la santé il Berlin. E» 
3BÉ2, Il découvre Ea bactérie responsable de la tuberculose, ou bacille de Koch 
i Mycobacterium îubercuhsix^it, en 1 S R3, le vecteur du choléra (Vilirio <‘hoteiw). 
Reconnu alors dans le monde entier, il devient professeur à l' université de Berlin. 
De 1 89 1 J 1 HH, il assure les furtetif uis Lie di nrueu r de T I n s|i | ut des maladies infec- 
tieuses qu'il a fondé comme pendant de l'Institut Pasteur de Paris. El meurt à 
Baden-Baden en 1910 après avoir obtenu le prix Nobel de médecine en 1905. 



KEMlCCA ( RAICIÏII E LàNCEFIELD f I S95- 1981 ) - En 1918. clic rejoint 
['Institut Rockefeller pour la recherche médicale, débutant son élude des strepio- 
Coques hémolytiques, dénommés alors s t rept ocoq u es h <x n w l'y de tt ,r. Suivant la voie 
d'Osw-'ald Avery, qui avait précédemment mis au point un système de sérum (ou 
précipitation) pour différencier parmi des types de fMea/ttûCücci, elle démontre 
également que c’est un de ces groupes, les Streptocoques A (pyogènes de S. J, qui 
est spécifique aux humains et ü La maladie humaine, y compris lu pharyngite, la 
scarlatine, ta lièvre rhumatismale, La néphrite et l'impétigo. En prouvant la base Je 
la spécificité antigènique, R.C. Lancefield offre une explication du rôle de la jiru- 
téine M dans le mécanisme, de la bactérie de Ea survie düit!- le contexte du centre 
serveur humain et de causer la maladie. 



ANTON Y VAN LEEli WENHGEK est né I Delft le. 24 octobre 1 632. À partir de 
1654, il exerce Ee métier de marchand dmjiier. Aux environs lEc 1 66S, il réalise hou 
premier microscope cl commence scs observations. Il observe ainsi le premier les 
globules rouges du sang ( 1 673|, les bactéries (16S3) et les protozoaires. Les sper- 
matozoïdes (1677), les cellules de la levure de bière {1630) et les capillaires 
t E689). Scs travaux ont un écho très large cl contribuent a la découverte du monde 
du vivant. 





ANDRÉ LWQFF ( Ainuy le C biUeuu. 1902-Paiis, IW4) - Au cours de ses étu- 
des de sciences ei de médecine. André Lwuff commence sa s ie scientifique à Ros- 
coff, sous lu direction d' Édouard Chatlon, Il entré a 2£1 ans à l'Institut Pus-touL. duiiis 
le laboratoire de Ftlis. Mesnil. 

En 193E, il est nom me chef du Sers ice de physiologie microbienne, Dans Je 
«■ «renier*, :1 accueil le Jacques Monod, Etîe Wollman, Pierre Schaeffer et hrun- 
çois Jacob. 

Son teuvre scientifique est dominée par deuv recherches majeures : d une pan. le 
statut et le rôle des facteurs de croissance et, d'autre part, 3a possibilité pour un 
s i ru s , le bactériophage . de deveni r un cons! i tuant gé né I ique de lu bactérie hôte . ( ’us. 
découvertes font de lui l'un de'* fondateurs de la biologie moléculaire. 

Avec François Jacob ei Jacques Monod, ils reçoit ent Je pris Nobel de médecine en 
]%5 ■< [tour leurs découvertes sur tu régulation génétique de la synthèse des enzy- 
mes et des virus «. 



JACQUES MONOD est né à Paris en 1 9 113. En 1941. il soutint sa thèse de doc- 
torat es sciences sur la croissance bactérienne. Résistant pendant la Seconde 
tîuerre mondiale, il vient souvent se réfugier i I Institut Pasleur où, de 1945 à 
1953, il dirige le Laboratoire de physiologie microbienne puis, en 1954, crée le 
Service de biochimie cellulaire En 1959. il csl nommé professeur à la faculté des 
Sciences de Paris, En 1965, il partage le pris Nobel de médecine avec b Jacob et 
A. Lwoff pour ses travaux, sur te contrôle de l'expression de l'information géné- 
tique. Avec E. Jacob également, il conçoit puis démontre lu réalité de VA R N mes- 
sager, Titulaire de lu chaire de biologie moléculaire au Collège de France en 3%7, 
il devient directeur de l'Institut Pasteur en 19"?]. Il meurt à Cannes en 1976. 



LOU LS PASTEUR naît le 27 décembre IS22 à Dole, dans le Jura. Il passe toute 
son enfance à Ârboisoù il fréquente l’école primaire et secondaire. En 3 847, le tare 
de docteur ès sciences lui est conféré pour ses thèses de physique et de chimie con- 
sacrée à la cristallographie. 13 est ensuite nomme professeur de chimie a 3 'univer- 
sité de Strasbourg. Toul au long de sa carrière, il réalise des recherches dans dif- 
férents domaines i fermentai ion. conservation des aliments, maladie des vers a 
soie, maladies infectieuses, vaccination'!. II connaît la renommée grâce a la tech- 
nique de pasteurisation et à lu vaccination contre la rage avant de déteindre le 
28 septembre I 895 près de Paris. 

À partir de 1854, il étudie le processus de la fermentation. tl refuse de croire à la 
théorie de la génération spontanée et prouve qu'il a raison, en 1 862, grave à l'expé- 
rience du ballon « à cul-Je cygne ». 

Entre I H78 et ihbO, il isole imi.s germes : le streptocoque, le staphylocoque cl le 
pneumocoque. En 1886. il travaille sur le choléra des poules. En ce qui concerne 
3a rage, il n'a pas réussi à isoler le micro-organisme responsable car le vjnis £st 
beaucoup trop petit pim r être vu grâce aux méthodes d’ol'^.ervâtiort de I é|>iique. 
Après de nombreuses hésitations, il applique pour la première fois son vaccin anti- 
rabique à un jeune garçon. Joseph Meister, te fi juillet IK85. À la demande de 
Napoléon I II. il recherche ensuite les causes possibles des alterations du vin. LJ 
met au poinl une technique, la pasteurisation, qui consiste à chauffer le liquide 
quelques miaules li une température située entre 55 cl 6D :: C. Elle est encore lar- 
ge ment utilisée a l 'heure actuelle pour la conservation du via, de la bière, du lail. 
du beurre. 
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RICHARD PFEIFFER (1855-1945) - Médecin cl biologiste allemand ne à 
Zdun y t Posnanie), De 1 8 87 à 1 89 ] . J L est assistent de R. Koch à V 1 nsi i tut d" hyg iène 
de BcFÎin. 

Jus 1892. il isole le Bndltus h&ttiopfritus infhienzte dans la gorge d'un malade, lors 
de l'épidémie de grippe de 1889- 1892. 

En 18%, il isole Mierococcits catarrïsalis. 

Eu 1898, il accompagne R. Koch en Italie pour des, rechercher sur la malaria, 

Tl çh| rumirin; prnfessuur d'hygiène à l'ilhiVciSiEf de Kônigjiber^; de 1 899 il I 909 
puis à celle de Brcslau.dc 1909 à 1925, 



(i AS-TON RAM ON i IKNb- 196:1) -Vétérinaire et biologiste français né à Belle- 
chaume l'Yonne}, 191 1-192Ü : K. Roux I affecte, en qualité de vétérinaire. au ser- 
vice de production des sérums. 13 est charge d’immuniser de très nombreux ehc* 
viins ci de récolter des sérums antitétaniques. uni idiph lériquus, antiganpéneui. 
1915 : E, Roux lui demande de trouver un antiseptique propre à assurer, dans Lies 
conditions de guerre, une bonne conservation des immunosérums. Son choix se 
révélera excellent : le forme I- 

1921 : il met au point un pnicédé de purification de* sent ms antitoxiques qui va 
rendre les accidents sériques moins fréquent* et moins sévères qu’avant, 

1923 : il démontre que la toxine diphtérique, qui a subi l'action simultanée d'une 
petite quanti té de formol et de lu chaleur, se transforme en un dérivé moffenstf niais 
vaccinant, Il lui Lfomié fe nbPHt'îttlàtÔxïhfi diphlériqUe. À la même époque, il i entt- 
que que, d’après des principes identiques, la toxine téianique |ieut, elle aussi, être 
transformée en anatoxine tétanique. 

1924 : il montre qu’li partir des venins peuvent être obtenus des anavenins . 

1925 ■ il instaure jç principe dés .'>ubftam'?x wljumnte-'- ft sti/mlaut?* de i 'immu- 
nité. 1925-1926 : Application de l 'anatoxine tétanique h lia prévention du tétanos, 

1926 ; il instaure, avec C. Zoeller, la méthode des vaccinations associées. Celte 
technique est à la base de lia conception du vaccin diphtérie-tétanos. 

1929-1954 : en collaboration avec R. Debré, cffeeiue des recherehen biologiques 
et immunologiques concernant La diphtérie et la scarlatine. 

3 937’ 1940 ; ii est chargé de coordonner l' ensemble des services assurant la pro- 
duction dus sérums ul des anatupsincs. Entre 1939 et 1940, l’ Institut fournit 
7 millions de doses de sérums et vaccins pour les armées. 



FREDERICK SANGERest né le 13 août 1918 à Rendeombc, dans leGlouccs- 
(ershiré. Il obtient une licence en science* naturelles en 1939. Depuis 1940, il est 
chercheur au département de biochimie de Cambridge. De 3940 à 1943. il travaille 
avec le Dr A. Neuberger sur le mélabcd tsjrie de ta lysine et obtient son doenu-at en 
1943. Depuis 1943. son travail concerne lu détermination de la structure des pro- 
teines. C'est à lui qu'on doit ta celle de l’insuline en 1955. Il chI u présent directeur 
de la Division protéine du MRC Labnratory for Moleeular BioLogy à Cambridge. 
Il établit la structure de lu molécule d'insuline et obtient deux fois le prix Nobel de 
chimie en 1958 et 1980. 







JAMES WATSON montre très tôt des aptitudes particulières pour Les sciences!. À 
2Ü uns. en L 95 J . un dû clorai Je biochimie en poche et après une courte période 
posldocturalc passée au Danemark, iJ entre au laboratoire Caveniishde l'univer- 
sité de Cambridge I Angleterre). 11 y rencontre Je biophysic ien FRANCIS CR1CK 
qui. à 35 ans, prépare toujours sa thèse. Watson est séduit par le regard de physi- 
cien que Cric k pose surles problèmes de biologie. Ils décident tous deux de se con- 
sacrer à L' ciudc de J' ADN en hc Fondant sur les travaux de Maurice Wilkins, bio- 
phvaieien néo-zélandais, qui a montré, par cristallographie aux rayons X. que 
V ADN est composé de structures en spirale se répétant, hn 1053. Watson et Crick 
proposent un modèle de structure tridimensionnelle de l'acide Jésoxyriboiuictéi- 
q uc et imaginent du même couple mécanisme lju! régit la réplication tfc !’ ADN, Un 
prix Nobel de médecine et de physiologie partagé avec Maurice Wilkins viendra 
consacrer leur oeuvre, l’ une des plus importantes de la biologie moderne, en J DM 
De 195.3 à iy5b. W'alson travaillé yu Cfllifomian Lusiitute oF Technology avant 
d'être nommé professeur il l'université de Harvard. De I9KH ù 1992, il est nommé 
à lu ictc de l'ambitieux programme « Génome humain. *. El est actuellement pré- 
sident du Cold Spring Hurbor Laboratory. 


Après ses découvertes constituant le fondement de la biologie moléculaire, C.’rick se 
penche sur le déchifîrjgç du crate génétique qui sera élucide en 1%b. IL se tourne 
ensuite vers Iithiologicdu développement avant d'entrer en 1 973 au Salk Institute for 
Biological Studic&f Californie ’lpour participer à des redtereheü un neurobiologie, 



SERGE WJPttKiKAüSKVl I K 56- 1953)— Biologiste français d'origine russe rw 
à Kiev (Russie!. 

Il quitte l'université en l£H4 avec lui diplôme de docteur en sciences (botaniques ) 
cl séjourne quelque temps en Crimée où il installe un petit laboratoire pour ses 
recherches sur La morphologie de.s micrt.'HJfgunïsmes. 

Il quitte la Russie de i â I MSN pour entrer dans Le LaborauMie de botanique lSc 
3 université de Strasbourg El y étudié les bactéries autotrophes, en particulier cel- 
les des ea u k sulfureuses, Entre IMSS cl l£9i. il démontre que le groupe des bac- 
téries nitrifiantes assimile R acide carbonique par chimiOHynihèse, mécanisme 
physiologique comparable d l'assimilation chlorophyllienne par photosynthèse, 
b n iHDriet IH9I, il publie une série de mémoires sur les bactéries sulfureuses, la 
nitrification et le pléomorphisme bactérien. 

Il dirige l'Institut impérial Je médecine expérimentale de Saint- Frète rsbuurg 
(1903- 1905.1 où il eLudie la liXEilicm de b azote atmosphérique parCiosiridiMn pus 
tünüünm. IL rejoint l' Institut Pasteur en 1922 et investit lu nouvelle filiale consa- 
crée a l’étude de la microbiologie du sol. 

Pc 1925 ù 1941. il entreprend lu rédaction d'une série de dix mémoires sur la 
microbiologie du sol. appliquant lu méthode des gels de silice. 
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BIOSCIENCES ET TECHNIQUES 


A. Meyer, J. Deiono, A. Bernard 


Cours de microbiologie générale 

avec problèmes et exercices corrigés 

Cette nouvelle édition regroupe le CÂntrs r/e microbiologie générale ei les Annales et 
exercices de microbiologie ÿiHiirtde, publiés a pari lors de lu précédente édition, 
bile assocte N de layon permanente, des données théoriques ci épistémologiques à 
des applications pratiques au niveau du laboratoire et de l'industrie agroaliiïicniaire* 
t.e cours permet ainsi d'élablir un lieu entre ta microbiologie théorique et ta pru 
tique courante, y compris ia sécurité au laboratoire, H sert de base li [a résolution 
des exercices et des problèmes présentés a la lin de chaque chapitre et suivis par 
les corrigés. 

Des questions reprenant les compétences attendues par le programme [H:r niellent 
au lecteur de s'a uto -évaluer. 

Cet ouvrage s'adresse (oui d abord aux étudiants préparant le : 

■ RTS RiQiechtiifhtgit', 

■ BTS fàiû-ûrtfil) r 5€S ef loti frôles, 

- BTS Afiüb'jes: biologiques, 

BTS MrffjfcTï dé ïeûu, 

- BTS Qualité dans ks industries alimentaires et ks bio-industries, 

- DUT MoJoipe appliquée, 

- ainsi qu'a ceux des Classes préparatoires aux grandes écoles 

(CPEG TB)* 


Les étudiants préparant des Dl;UG et des licences de U filière Biologie y trouveront 
également les bases fondamentales de la microbiologie i avec des élément de 
virologie el de mycologie), 

hnfin, les élèves des classes terminales du baccalauréat technologique série STI. 
{Sciences et sechtûqutîï de laboratoire ) spécialité s Biachimic-Géiiie biologique t> 
y trouveront tous les éléments de leur programme. 
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